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  چكيده

  .سيپروفلوكساسين روي گنادها داشته باشدكارني تين يك اثر حفاظتي در اثر -ممكن است ال. بر اسپرماتوژنز و باروري مردان دارد ي، آثار ناپسندسيپروفلوكساسين :مقدمه

  .موش نر برتين  كارني - حفاظتي ال آثارو  سيپروفلوكساسينگنادوتوكسيك  اثر تعيين :هدف

 mg/kg  5/12، 1گروه تيمار براي نرمال دريافت كرد، سالين ، گروه كنترل ) =5n( تقسيم شدند گـروه به چهار  طور تصادفيه ب NMRIموش سفيد نژاد  20 :ها روش و مواد

ه ب جانورانهمه . تجويز شد سيپروفلوكساسين mg/kg  5/12تين همزمان با  كارني-ال mg/kg 100، 3، گروه تيمار تين كارني-ال mg/kg 100، 2، گروه تيمار سيپروفلوكساسين

 ثابتمطالعات بافتي  براي % 10بيضه چپ در محلول فرمالين . ها خارج شده و اندام وزن شد بيضه. حيوانات وزن شدند ،از تيمار پس .شدندروز تيمار  15صورت درون صفاقي و 

 طرفه آناليز واريانس يك و آزمون آماري  SPSS افزار با استفاده از نرمنتايج به صورت ميانگين  ،سپس. آميزي شدند ائوزين رنگ – ها با هماتوكسيلين شد، در پايان نمونه

(ANOVA)  و آزمـونt ،شد واكاوي.  

نسبت به گروه كنترل كاهش  سيپروفلوكساسينساز در گروه  قطر لوله منيو ) اسپرماتيد طويل و اسپرماتوسيت، اسپرماتيد گرد(هاي اسپرماتوژني  وزن بيضه، تعداد سلول: نتايج

قطر لوله و ) اسپرماتيد گرد، اسپرماتيد طويل( هاي اسپرماتوژني ، تعداد سلولوزن بيضه ،سيپروفلوكساسين تين با  كارني - در استفاده همزمان ال ). p ≤0/05(دار نشان داد معني

  ). (p ≤0/05دار نشان داد افزايش معني سيپروفلوكساسيندر مقايسه با گروه  ساز مني

  .شود و روند اسپرماتوژنز در موش بالغ مي سيپروفلوكساسينگنادوتوكسيك ناشي از   بهبود آسيب سبب، تين كارني -ال :گيري نتيجه

  

  ها موش ،كارنيتين،سيپروفلوكسازين  ،بيضه  ،اسپرماتوژنز :ها واژهكليد 

  1-10 :صفحات ،102 شماره ،شش و بيست دوره گيلان، پزشكي علوم دانشگاه مجلهـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ 

  

  مقدمه

سـازمان بهداشـت جهـاني بـر لـزوم       پافشـاري رغـم   بهامروزه 

هـا مصـرف ايـن داروهـا در      بيوتيك نتيآ تجويزمحدود كردن 

ترين داروها در  مصرف به پر افزايش است و روبهسراسر جهان 

نسـل جديـدي    سيپروفلوكساسين . ندا سراسر جهان تبديل شده

 هـا  خـانواده فلوركينولـون  از  بـاكتري و  هاي ضد بيوتيك آنتي از

 هـاي مختلـف   در كنتـرل بيمـاري   اي گستردهاثر  دامنهاست كه 

هاي گرم مثبت و گـرم   هاي ناشي از ميكروب عفونت عفوني و

 مجـاري تنفسـي و   ، مفصـل و  عفونـت اسـتخوان   ماننـد   منفي

دنيـا كـاربرد درمـاني     كشـور  100و در بـيش از   شتهدا  ادراري

كرد آنـزيم  كـار مهـار   بيوتيـك   مكانيسم عمـل ايـن آنتـي   .  دارد

 بروز سبب دارو اين). 2و1( باشد در باكتري مي  II  توپوايزومراز

حركتــي در افــراد  ـــ اي ماهيچــههــايي در سيـــستم  ناهنجــاري

ــالغ ــورم مفاصــل)كودكــان( ناب ـــتن  ناهنجــاري در راه و ، ت رف

) CNS( مركزيدسـتگاه اعـصاب  بر آثاريشـود همچنـين  مي

  ).3(  اســــت بيمــــاران گــــزارش شــــده% 1-9كـــه در دارد 

 نادوتوكســيكگيــك داروي  سيپروفلوكساســينبيوتيــك  آنتــي

ــيب( ــلي   آس ــدد تناس ــه غ ــان ب ــه   )رس ــت ك ــااس ــاد  ب ايج

مثلي نـر القـا    سيستم توليد برهايي  اكسيداتيو ناهنجاري استرس

بـه مـايع منـي در     سيپروفلوكساسـين  ،مطالعات پايه بر .كند مي

اسپرم  يك راست برتواند  مي شود و مي ترابردل اوزيكسمينال 

ژنتيكـي در اسـپرم    تغييـر فيزيولـوژي و   سـبب  و گذاشتهتاثير 

-17β  فعاليــتگيري از پيشــبــا  سيپروفلوكساســين). 4(شــود

OHSD 3كنار درβ –HSD ، فعاليت آنزيم سـيتوكروم  برP450 

در نتيجـه   دهـد  تستوسـترون را كـاهش مـي    توليد و بردهتاثير 
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ــي ــزان آنت ــيدان مي ــي   اكس ــماي من ــاي پلاس ــده ــالاز مانن ،  كات

 را كاهش داده و  ديسموتاز و سوپراكسيداز  پراكسيداز گلوتاتيون

چنـين  مه ،)5(شـود  مي ROS ميزان زيادي گردآوردنمنجر به 

هـاي منـي،    طبيعي دارند و لكوسـيت  هايي كه اشكال غير اسپرم

ــابع  ــز از من ــاديني ــد بني  [ROS )Reactive Oxygenتولي

Species [ ــه ــيژن  گون ــي اكس ــاي واكنش ــي   در )ه ــايع انزال م

ــا، سيپروفلوكساســين ).7و6(هســتند  3 فعــال كــردن كاســپاز ب

 پرم واس ـ نـبش جتواند نقش مهمي در كاهش تعداد اسپرم،  مي

ــزان  ــزايش مي ــ و DNA شــدن تكــه  تكــهاف وجــود آمــدن ه ب

دهـد ايـن    مطالعات ديگر نشان مـي  ).8(باشد داشته واريكوسل

اختار بيضـه  هم به س و  كردكاردار هم به  يدارو به صورت معن

حركـت اسـپرم در    توان باعث كاهش تعداد و و زند ميآسيب 

  دنبال آن باه ب و شود بيوتيك مي نتيآدرمان با اين  زيرهاي  رت

گنادوتوكسـيك بـر    اثـر   غييرات بافتي،ت افزايش مرگ سلولي و

  . )9( گذارد ميبر جاي بيضه 

عنـوان   بـا  پـيش از ايـن  تين نوعي پروويتامين است كـه   كارني

فرمـول   تـين بـا   كـارني . شـد  شناخته مـي  B11يا  BTويتامين 

و وزن  بودهصورت محلول در آب ه ب NO3 H15 C2شيميايي 

  .)10(دارد2/161مولكولي 

تين است كه از نظـر بيولـوژي    تين تنها ايزومر كارني كارني -ال

تين در كبد، كليه و مغز از ليزين  كارني-ال . است )فعال(كنشگر

بـا فـراهم كـردن     تـين  كـارني  -ال. شـود  مي تيونين ساخته يو م

 هـاي  وردهآفـر هـاي چـرب آزاد و    بـراي اسـيد   گـذري  سامانه

ــ ــوآنزيم  – يلتاسـ ــدي در   Aكـ ــش كليـ ــدري، نقـ در ميتوكنـ

 پايـان اكسيداسيون اسـيدهاي چـرب بـا زنجيـره بلنـد و در       بتا

ــرژي دارد  ــادل ان ــيش ). 11(تع ــا پ ــرآغازاز  كم ــه  س  90ده

تــين بــر  كــارني-الدر مـــورد تـــاثير  هــاي بســياري پــژوهش

مــردان انجــام   ) ايــديوپاتيك ( ناباروري بـا علـت ناشــناخته   

 آن مشـتقات  و تين كارني-ال از اخير هاي در سال .اسـت شـده

درمـان  براي ...) تين و  كارني-تين، پروپيونيل ال كارني-استيل( 

تـين بـا تـامين     كـارني -ال .اسـت  ناباروري مردان استفاده شـده 

بلـوغ   اسپرم، تاثير مثبـت بـر رونـد تحـرك و    انرژي مورد نياز 

 ).12(كنـد  ايفـا مـي   متابوليسم اسـپرم  نقش اساسي در و اسپرم

ديديم ديده  تين در بدن انسان در اپي كارني -بيشترين غلظت ال

  )13(بار بيشتر از غلظـت آن در سـرم اسـت    2000 شود كه  مي

ز جملـه  ها ا اري از سلوليآپوپتوز در بس آنتي آثارتين  كارني-ال

هـا   هـا و لنفوسـيت   ها، هپاتوسـيت  هاي عصبي، ميوسيت سلول

 ROSدر برابـر   DNA از غشاي سـلول و  ،همچنين )14(دارد

شـناخته   نيرومنداكسيدان  عنوان يك آنتيه ب و كند محافظت مي

  . )15(است شده

، بـه شـدت وابسـته بـه      زنده ماندن، تحرك و لقاح اسپرم توان

كه  استاكسيداني موثر آنها در پلاسماي مني  بيان ظرفيت آنتي

غنـي بـودن از اسـيدهاي چـرب اشـباع       به علت تين كارني -ال

 پايـان در  كنـد و  نشده از غشاي پلاسمايي اسپرم حفاظت مـي 

  ).16(دشو موجب افزايش كيفيت اسپرم مي

مثلي نر  توليد دستگاهسيپروفلوكساسين بر  پسند نا آثار سويياز 

 سيپروفلوكساسـين  بودن با توجه به سمي  ).17 (است ثابت شده

تجـويز ايـن    گسـتردگي مثلي نر و با توجه بـه   توليدبر سيستم 

-اكسيداني قوي و مكمل انـرژي بـودن ال   آنتي ويژگيو   دارو

محـــافظتي  آثـــارمطالعـــه بـــه ارزيـــابي  ايـــن تـــين كـــارني 

ــه ــالي(اي گمان ــارني-ال  )احتم ــين  ك ــرت ــر هيســتولوژي  ب تغيي

 سيپروفلوكساسـين  درمان با زيرهاي بالغ  ر موشاسپرماتوژنز د

  .پردازد مي

 

  ها مواد و روش

 NMRIاي نـژاد   هفته 6-8موش بالغ نر  20در اين مطالعه از 

حيوانات  حيوانات از مركز نگهداري. شداستفاده  ) گرم 5±30(

بـا   همخـواني  و بـراي دانشكده علوم دانشگاه رازي تهيه شـد  

غـذا و   و آببا دسترسـي آزادانـه بـه      هفته در قفس 2 ،محيط

پس از آن حيوانـات   .شرايط محيطي استاندارد نگهداري شدند

  :تقسيم شدند)  حيوان 5 در بردارندههر گروه (  گروه 4به 

 .نرمال دريافت كردندسالين : گروه كنترل-1

 mg/kg  5/12  :سيپروفلوكساســينبــا   تحــت درمــان  گــروه-2

 (PBSPhosphat-buffered saline)محلـول در  ،)18( سيپروفلوكساسين

 .داخل صفاقي دريافت كردند

-ال mg/kg100: تــين كــارني – گــروه تحــت درمــان بــا ال-3

 .كردند داخل صفاقي دريافت PBSدر محلول )19(تين كارني

ــي -4 ــان تركيب ــروه تحــت درم -ال mg/kg 100 نخســت: گ

 .داخـل صـفاقي دريافـت كردنـد      ،PBS ، محلول درتين كارني



 هاي بالغ زير تيمار با سيپروفلوكساسين  هيستوپاتولوژي بيضه موش  تين بر كارني -اثر محافطتي ال
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 محلول در  سيپروفلوكساسين mg/kg  5/12 يك ساعت از پس

PBS داخل صفاقي دريافت كردند.  

روز پـس از   15 :بررسي بافت بيضه برايآماده سازي نمونه 

جابجايي نخاع، كشته و بيضه آنها  بادرمان، همه حيوانات  آغاز

تـرازوي   بـا   چـپ  بيضـه راسـت و  . ره شكم خارج شـد از حف

ثبوت بـافتي، بيضـه    براي. گرم وزن شد  0/ 01دقت وديجيتال 

 10فرمالدئيـد بـافري    )ويفيكسـات ( ثابت كننـده محلول  درچپ 

پس  .شد ور مي ساعت در دماي اتاق غوطه 72درصد به مدت 

هـا بـا    هـا، نمونـه   از سه روز و اطمينان از ثبـوت بـافتي بيضـه   

با پاساژ از اتـانول بـا    و .هژ بافتي شد ميكروسكوپ نوري پاسا

پـس از  . ، گزيلن و پارافين مـذاب اسـتفاده شـد   فزايندهه درج

ــب ــه  قال ــري بيض ــوم    گي ــتگاه ميكروت ــتفاده از دس ــا اس ــا، ب ه

از هـر   و µ5به ضخامت  هايي برش) Leitz, Germany( دوار

 ـ  8 تا 5بيضه  ائـوزين   - روش هماتوكسـيلين  هاسلايد تهيـه و ب

بـا  ) Olampus,Japan( آميزي و با ميكروسـكوپ نـوري   رنگ

  .بررسي شد ×400نمايي درشت 

سـاز، لـومن    هـاي اسـپرم   لوله قطر : ارزيابي هيستومورفومتري

ــه ــپرم لول ــاي اس ــاز و  ه ــخامتس ــي ض ــوم زاي اپ ــي تلي ــا ش ب

  بــا گيــري و انــدازه ×  160 بزرگنمــايي وميكروســكوپ نــوري 

از مقاطع بـافتي   يتصاوير ""Dino Capture Korea ;دوربين

هـاي   مـورد نظـر در لولـه    متغيرهـاي به اين ترتيـب   .شدتهيه 

گيـري شـد،    نزديك به گرد در هر بيضه انـدازه  ساز گرد يا مني

قطرهاي متقـاطع در    ها، گيري اندازه) دقيق بودن( تيزنگريبراي  

ميـانگين قطـر    طور تصادفي انتخـاب شـدند و  ه مقاطع بافتي ب

در پايـان  . سـنجيده شـد  سـاز   كوچك هـر لولـه منـي    بزرگ و

سـپس در كـل    در هـر بيضـه و   متغيرهـا ميانگين انـدازه ايـن   

تعـداد   ،همچنـين .  شـد هاي هر گروه محاسبه و مقايسـه   بيضه

هاي ژرمينال، تعداد اسپرماتوگوني، اسپرماتوسيت اوليـه،   سلول

 20در هـر لام در   اتيد درازو اسـپرم   اسپرماتيد گـرد، سـرتولي  

نتـايج   و شـمرده ميدان ديد مختلف بـا ميكروسـكوپ نـوري    

 . شد )ثبت(دفترينه

بررســي  SPSSبرنامــه آمــاري    نتــايج :بررســي آمــاري 

 واكـاوي  بـراي  T-Test و  ANOVAهاي آمـاري   آزمون.شد

 هـا  داده .بكار رفتكنترل،  هاي تجربي و آماري نتايج بين گروه

 )mean±SD(اسـتاندارد  انحـراف معيـار   ميانگين و صورته ب

اختلاف مرز استنتاج آماري براي بررسي   (p≤0/05)   .شد بيان

  .كنترل بود هاي تجربي و دار ميانگين بين گروه معني

 

  نتايج

نشـان داد كـه بـين هـيچ يـك از      ) 1جدول( هاي وزن بدن داده

چنـد   ، هـر )p≥0/05(شـت دار وجود ندا ها اختلاف معني گروه

باعث افزايش وزن بدن در مقايسه بـا گـروه    سيپروفلوكساسين

هــاي وزن  داده .دار نبــود افــزايش معنــيايــن كنتــرل شــد امــا 

ــه ــدول(بيض ــروه     )1ج ــه در گ ــانگين وزن بيض ــان داد مي نش

دار  در مقايسه با گروه كنتـرل كـاهش معنـي    سيپروفلوكساسين

در ميـانگين وزن بيضـه    ،در گـروه تركيبـي  . )p≤0/05(داشت 

نسبت به گـروه   سيپروفلوكساسين،  تين كارني -ال تركيبي گروه

-ال و) p≤0/05(داد نشـان دار  افزايش معني سيپروفلوكساسين

ــين كــارني  را  سيپروفلوكساســينتوانســت كــاهش ناشــي از  ت

  .برگرداند

سـاز،   هـاي منـي   قطر لومن لوله  ساز، هاي مني ميانگين قطر لوله

ــي ــخامت اپـ ــروه   ضـ ــا در گـ ــر تونيكاآلبوژينـ ــوم و قطـ تليـ

دار  در مقايسه با گروه كنتـرل كـاهش معنـي    سيپروفلوكساسين

ــه  ، در )p≤0/05(نشــان داد ــانگين قطــر لول ــي مي گــروه تركيب

  و قطـر تونيكاآلبوژينـا در گـروه     تليـوم  ساز، ضخامت اپـي  مني

داري  افـزايش معنـي   سيپروفلوكساسـين ،  تين كارني -ال تركيبي

-ال و) p≤0/05(نشـان داد  سيپروفلوكساسـين نسبت به گروه 

را جبران  سيپروفلوكساسينتوانست كاهش ناشي از  تين كارني 

قطـر لـومن كـاهش جزئـي نسـبت بـه گـروه          ).1 جـدول (كند

  . دار نبود داشت اما كاهش معني سينسيپروفلوكسا
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هاي مختلف موش پس  تليوم زايا، قطر تونيكا آلبوژينا در گروه ساز، قطر لومن، قطر اپي مقايسه ميانگين وزن بدن، وزن بيضه، قطر لوله مني .1جدول

  ). mg/kg100(تين كارني -وال) mg/kg5/12   (سيپروفلوكساسيناز تيمار با 

- ال+سيپروفلوكساسينتركيبي   تين كارني - ال      سيپروفلوكساسين                كنترل  ها گروه

  تين كارني

 gr(  26/0± 9/30  48/0± 6/32 44 /0± 8 /28  2/0 ± 2/32(وزن بدن 

 gr(  004/0± 107/0  ab 002/0 ± 073/0 006/0 ± 109/0  c 005/0 ± 109/0(وزن بيضه

  µm(  11/6  ± 56/200 ab 09/3 ± 61/188 a 33/9 ± 92/221  c 45/9 ± 79/225(قطر لوله مني ساز

  µm(  02/1 ± 93/94  a 73/0 ±  63/67  a 75/0 ± 31/68   69/0 ± 76/65(قطر لومن

  µm(  33/0± 34/87  ab 38/0 ± 12/62  82/0 ± 55/89  c 76/0 ±66/80(تليوم زايا قطر اپي

  µm(  13/0  ± 43/27  ab 12/0±  13/23  15/0 ± 76/28  c 06/0± 12/26(قطر تونيكا آلبوژينا

a ،در مقايسه با كنترل abتين كارنيدرمقايسه با كنترل و  c مقادير به صورت (سيپروفلوكساسيندر مقايسه باmean±SD باشد مي( 

p ≤0/05) و .One way ANOVA, T-Test (  

  

هاي اسپرماتوسـيت،   داري در ميانگين تعداد سلول كاهش معني

در  سيپروفلوكساسـين اسپرماتيد دراز، اسپرماتيد گرد، در گروه 

 ميـانگين تعـداد  ). p≤0/05(شـد  مقايسه با گـروه كنتـرل ديـده   

دادند اما اين اسپرماتوگوني كاهش نشان  سرتولي و  هاي، سلول

هـاي   از سـويي ميـانگين تعـداد سـلول    . دار نبـود  كاهش معني

ــرد   ــپرماتيد گـ ــپرماتيد دراز و اسـ ــي،   اسـ ــروه تركيبـ ، در گـ

ــين ــارني-و ال سيپروفلوكساس ــروه    ك ــا گ ــه ب ــين در مقايس ت

   ).p≤0/05(دار نشان داد افزايش معني سيپروفلوكساسين

ميـانگين   اسپرماتوسـيت، كـاهش و    هـاي  سلول ميانگين تعداد

سرتولي واسپرماتوگوني افزايش نشان داد امـا    هاي تعداد سلول

  ).2جدول( دار نبود هيچ يك معني

 
هاي مختلف موش  در گروه)×106( ،سرتولي)گرد و دراز ( هاي اسپرماتوگوني،اسپرماتوسيت، اسپرماتيد مقايسه ميانگين تعداد انواع سلول .2جدول

  ). mg/kg100(تين كارني - ال و) mg/kg5/12   (سيپروفلوكساسين پس از تيمار با

  كارني تين-ال+سيپروفلوكساسينتركيبي   كارني تين - ال  سيپروفلوكساسين  كنترل  ها گروه

  ab 09/1 ±71/37  a 71/3±55/112  c 68/1±52/84  68/83 ±7/1 9  )×106( اسپرماتيد گرد

  ab 11/1± 59/49  41/3±42/106 c 25/1± 33/61 55/105 ±3/3  )×106( اسپرماتيد دراز

  ab 06 /1± 67/30  17/1±21/47  02/1±93/28  34/48 ±18/1  )×106( اسپرماتوسيت

  75/6 ±26/0  72/6± 23/0  55/4 ±  18/0  74/6 ±0/ 25  )×106( اسپرماتوگوني

  44/11 ±66/0  03/12 ± 77/0  04/10 ± 68/0  11/ 03 ±76/0  )×106( سرتولي

a  ،در مقايسه با كنترل abتين كارنيدرمقايسه با كنترل و  c  مقادير به صورت (سيپروفلوكساسيندر مقايسه باmean±SD  باشد مي( 

p ≤0/05) و .One way ANOVA, T-Test (  

  

 ساز در گروه كنترل اسـپرماتوژنز طبيعـي داشـته،    هاي مني لوله

ها شـكل طبيعـي خـود را حفـظ كـرده و       لولهتليوم زايشي  اپي

در ). A-1 شــكل(نــدبود ههــم پيوســت هو بــ بســامانهــا  ســلول

بافتي با  هماهنگي سيپروفلوكساسينهاي گروه  هاي موش بيضه

بـه   بسامانيتليوم زايا از دست رفته و آرايش نا از بين رفتن اپي

هـاي رده اسپرماتوسـيت    مرگ سلول ،، همچنينبود خود گرفته

 و تـين  كارني -در گروه ال ).B-1شكل(مشهود بود سراسر اوليه

ــاتغييــرات تخريبــي ايجــاد شــده  بيشــتر سيپروفلوكساســين  ب

 برگشـت  اي اندازهتين تا  كارني – با تجويز ال سيپروفلوكساسين

ها،  لوله قطر و هاي سلولي ارتفاع لايهو  بود شدهتعديل  و يافته

مـرگ سـلولي در مقايسـه بـا گـروه       انسجام و آرايش بافتي و

  . )C- 1 شكل(   چشمگيري بهبود يافت به طور سيپروفلوكساسين

ضـخامت   سـاز و  هم ساختار لوله منـي  تين كارني-در گروه ال

  ).D-1 شكل(مشابه گروه كنترل بود كمابيشتليوم زايا  اپي



 هاي بالغ زير تيمار با سيپروفلوكساسين  هيستوپاتولوژي بيضه موش  تين بر كارني -اثر محافطتي ال
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برش هاي (، )mg/kg100 (تين كارني –وال ) mg/kg5/12 (سيپروفلوكساسينبافت بيضه موش بالغ در گروه هاي مختلف تيمار شده با : 1شكل 

) B(شود سپرماتوژنز فعال در لوله ها توجهبه ا اپي تليوم زايشي،در گروه كنترل،)  A(، ) ×400ائوزين  –ميكرومتري، رنگ آميزي هماتوكسيلين  5

از بين رفتن  **حضور واكوئل در ضخامت اپيتليوم ژرمينال ،  *،سيپروفلوكساسينبي نظمي وكاهش اپي تليوم زايشي در گروه تيمار شده با 

+ تين كارني-ساز در گروه تيمار شده با ال هاي مني ، نماي اپي تليوم زايش لوله)C( سلول هاي زايا وغيرفعال بودن اسپرماتوژنز دربسياري از لوله ها

اپي تليوم زايشي در گروه  ) D(انسجام بافتي در اپيتليوم زايشي  **افزايش قطر لوله ها واسپرماتوژنز فعالدر بسياري از لوله ها*.،سيپروفلوكساسين

  .،روند طبيعي اسپرماتوژنز كارني تين - تيمار شده با ال

  

  

  

  

  گيري و نتيجه بحث

بـه   سيپروفلوكساسـين هاي بـالغ بـا    موش  مطالعه تيماردر اين 

هـاي   لولـه   قطر  روز باعث كاهش وزن بيضه، كاهش 15مدت 

كـاهش  ،  آلبوژينا كاهش قطر تونيكاساز، كاهش قطر لومن،  مني

  .شددراز  هاي اسپرماتوسيت، اسپرماتيد گرد و تعداد سلول

  افزايش اين امادر پايان دوره تيمار وزن بدن افزايش نشان داد 

نتـايج  . بود يافتهوزن بيضه كاهش   در صورتي كهدار نبود  معني

ديگر مطالعات و  2003ما با نتايج اسكراد و همكاران در سال 

دليل ه تواند ب كاهش وزن بيضه مي).  21و20(همسو بودپيشين 

هاي زايا، مهار روند اسپرماتوژنز يا فعاليت  كاهش تعداد سلول

* 

** 
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سـاز   در مطالعه ما قطر لوله منـي  .)22(از باشدس آنزيم استروئيد

 از توانـد  مـي  سـاز  منـي  هـاي  لوله قطر كاهش كاهش پيدا كرد،

 تليـوم  ارتفاع اپـي  وكاهش شد با زايشي تليوم اپي ارتفاع كاهش

 تليـوم  هاي اپـي  سلول و اسپرماتوژنز كاهش از تواند مي زايشي

جنسـي در  هاي  ، كه در نهايت كاهش تعداد سلولشد با زايشي

هـاي   سازي زود هنگـام اسـپرماتيد   باعث آزاد تليوم زايشي، اپي

سـبب   سيپروفلوكساسين ،همچنين. ) 18( شود نابالغ به لومن مي

هورمون تستوسترون، اخـتلال در اسـپرماتوژنز و    ميزانكاهش 

تغيير  ،بنابراين). 23 (شود تليوم زايشي مي هاي اپي كم شدن لايه

نيز خود ممكن است دليلـي بـر كـاهش    اين هورمون  ميزاندر 

ــه ــي قطــر لول ــوش   هــاي من ــرســاز در بيضــه م ــا زي  تيمــار ب

همكاران در سـال   ر مطالعه خاكي ود .باشد سيپروفلوكساسين

 mg/kg5/12 تجويز دهـاني  ساز با هاي مني نيز قطر لوله 2008

آزمـايش آنهـا    در ،همچنـين  ،يافـت كـاهش   سيپروفلوكساسين

اسپرماتوسيت اوليه، اسپرماتيد  هاي سلولاسپرماتوگوني، تعداد 

بـر   افـزون   مطالعـه مـا،  در ). 24(گرد و دراز كـاهش نشـان داد  

دار اسپرماتوسيت اوليه، اسپرماتيد گـرد و دراز در   كاهش معني

هـــاي  ، ميـــانگين تعـــداد ســـلول سيپروفلوكساســـينگـــروه 

داد ولي اين كـاهش  اسپرماتوگوني و سرتولي هم كاهش نشان 

بـر   سيپروفلوكساسـين امـا در مطالعـه ديگـري     نبـود دار  معني

آپوپتـوز در    افـزايش ميـزان   .) 25(داشـت اسپرماتوژنز تاثيري ن

توانـد ميـزان    ، ميسيپروفلوكساسينهاي زايا، تحت تاثير  سلول

هــا  كــاهش تعــداد ســلول). 26(اســپرماتوژنز را كــاهش دهــد

هـاي جنسـي،    هم خوردن تعـادل هورمـون   دليل بره تواند ب مي

،  LDH. پتـوزي باشـد   استرس اكسيداتيو و افـزايش آپـو   يالقا

 شـود و  هاي بدن يافت مي آنزيمي است كه در بسياري از بافت

 .يابد در اثر آسيب سلولي، ترشح آن به جريان خون افزايش مي

در  سيپروفلوكساسـين دنبـال مصـرف   ه ، بLDHافزايش سطح 

آسـيب  ). 27(شودهاي زايا  سلول  سبب آسيب تواند مي ، ها رت

، باعـث   سيپروفلوكساسـين ليـديگ در اثـر مصـرف      هاي سلول

، از طرفـي فعاليـت طبيعـي     شـود  كاهش سطح تستوسترون مي

اسـت كـه    FSHتستوسـترون و    بيضه وابسته بـه دو هورمـون  

مـوارد در   ، ايـن بنـابراين  .)28(براي اسپرماتوژنز لازم هسـتند 

سـپرماتوژنز  در نتيجـه اخـتلال در ا   هـا و  كاهش تعـداد سـلول  

فعـال   بـا  سيپروفلوكساسـين  ، همچنين. باشدتاثير  بيتواند  نمي

) آپوپتــوزي( ريــزي شـده  ســبب مـرگ برنامـه   3 كـردن كاسـپاز  

هم  دليل بره تواند ب ها مي كاهش تعداد سلول ).29-31(شود مي

استرس اكسيداتيو و  يهاي جنسي، القا خوردن تعادل هورمون

ما كاهش قطر لومن و ضـخامت  نتايج . پتوزي باشد افزايش آپو

كـاهش قطـر لـومن    ز را نشـان داد،  سـا  هاي منـي  لوله تليوم اپي

هـاي زايـا    تواند نتيجه دژنره شـدن سـلول   مي ساز هاي مني لوله

ساز در صـورتي كـه    هاي زاياي پوشاننده لوله مني سلول. باشد

ساز  دچار نكروز شوند سبب كاهش قطر لومن و قطر لوله مني

 2011همكـاران در سـال    ما بـا نتـايج ابوايتـا و    نتايج. شود مي

پايـه از جـنس    يكـه غشـا    با توجـه بـه ايـن    .) 32(همسو بود

ــروتئين  ــتپـ ــه    ) 33(اسـ ــود دارد كـ ــال وجـ ــن احتمـ ايـ

پايـه تـاثير گذاشـته     يهـاي غشـا   پروتئين بر سيپروفلوكساسين

كـاهش ضـخامت    پايـه و  يها از غشا كنده شدن سلول سببو

 سيپروفلوكساسـين  اثرتوان براي  دلايلي كه مياز  .باشد آن شده

 .اسـت  بر بافت بيضه ذكر كـرد، اثـر اسـترس اكسـيداتيوي آن    

هــاي آزاد  باعــث افــزايش ســطح راديكــال سيپروفلوكساســين

)ROS (كــاهش فعاليــت آنــزيم    وپراكسيداســيون  و ليپيــد

بافـت   )32و5(شود گلوتاتيون در بافت بيضه مي ،اكسيداني آنتي

اشباع در  درصد بالاي اسيدهاي چرب غير داشتنبيضه به دليل 

هايش و درجه بالاي متابوليسم و تكثير سلولي در  سلول يغشا

كـه ايـن    اسـت اكسيداتيو بسيار حسـاس   اين بافت، به استرس

اكسـيداني بافـت    اهميت بودن ظرفيت آنتي دهنده پر مساله نشان

شـده در ايـن مطالعـه را     هديـد  آثـار  ،بنابراين ).34( استبيضه 

ــي ــا   م ــوان ت ــدازهت ــي از  اي ان ــرناش ــترس اث ــيداتيو  اس اكس

  .دانست سيپروفلوكساسين

، سـاز  له منيكاهش قطر لو توانستتين  كارني-الا مدر مطالعه 

 را سـاز  لوله منـي   ايتليوم زاي ضخامت اپي وقطر تونيكاآلبوژينا 
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دهـد و نيـز كـاهش وزن بيضـه را     در حد گروه كنترل بهبـود  

. )35(در تضـاد بـود    زارعبـا نتـايج     هـا  ايـن يافتـه    ،كندجبران 

، تـاثير  تـين  كـارني  – گـرم، ال  ميلي 10و  1درمطالعه آنها تجويز 

 .نداشـت  نامبرده شـده مثل و موارد  داري بر سيستم توليد معني

 همكـاران  و توسـط سـازگار   2014  سـال  در كـه اي  مطالعه در

  استرپتوزوتوسين انجـام  الگويموش صحرايي ديابتي  بر )36(

-هاي مطالعه نشـان داد كـه تجـويز كوتـاه مـدت ال      يافتهشد 

خـارجي و قطـر داخلـي لولـه      ، سبب افـزايش قطـر  تين كارني

تـين   كـارني  -هاي ديـابتي درمـان شـده بـا ال     در موشساز  مني

 تليـوم  كـاهش ضـخامت اپـي    سـبب  از سوي ديگـر  وشود  مي

آنها به اين نتيجـه   ،، بنابراينشود ها مي در همين موش ژرمينال

بهبـود در   سـبب  توانـد  مـي  تين نيركا – رسيدند كه درمان با ال

وزن بيضـه در   ،، همچنينفرايند اسپرماتوژنز مردان ديابتي شود

، افـزايش يافـت   تين كارني -هاي ديابتي تحت درمان با ال موش

ذكر شده موافق بـود امـا در   هاي آنها در موارد  نتايج ما با يافته

 تـين  كـارني -ال.  تليوم زايا افزايش يافت مطالعه ما ضخامت اپي

افـزايش  هم  را دراز هاي اسپرماتيد گرد و ميانگين تعداد سلول

ميانگين تعداد اسپرماتوسيت اوليه كـاهش    اما در اين ميان. داد

توجـه بـه    بـا  چه بسادار نشان داد كه  معني غيرچند  جزئي هر

 هـا در  برخـي از سـلول   كـاهش هاي زايـا،   سلول ديگرزايش اف

احتمـال   افـزايش  بـه  تـوان  مـي  را سلولي تكامل و تكثير مسير

 به اسپرم رسيدن تا آنها تبديل منظور به ها سلول اين از استفاده

 همكاران ه دليكتاز ونتايج مطالعهاي ما با  يافته .داد نسبت بالغ

 بـر  تين توانسـت  كارني -آنها المطالعه در  ،همسو بود  )2012(

 هـاي ايسـكمي   ه در رتشـد هاي زايـاي تخريـب    بهبود سلول

(Ischemia) و بـه دنبـال    نرسيدن خون به بافت بيضه(اي بيضه

– ال نقـش  ).37 (اشدب  موثر )آن تورم ناشي از تجمع مواد زايد

 ـ  در توليـد  بنـابراين  مثـل و  تين در دستگاه توليـد  كارني   امثـل ب

ل اين احتما .است  كاهش پراكسيداسيون ليپيدي به اثبات رسيده

تـين بـا مداخلـه اسـيد آراشـيدونيك       كارني -وجود دارد كه ال

باعـث   cهمچنـين پـروتئين كينـاز    تشكيل دهنده فسـفوليپيو و 

 ).38(اكسـيداتيو شـود   كاهش پراكسيداسيون ليپيدي و اسـترس 

حفـاظتي   آثـار با توجه به مطالب ذكر شـده در مـورد    ،بنابراين

-تين بر بافـت بيضـه، دور از انتظـار نيسـت كـه ال      كارني -ال

  .باشد شده مادر مطالعه  لابا متغيرهايبهبود  سببتين  كارني 

ــار سيپروفلوكساســين ــد ويرانگــري آث ــد  مانن اخــتلال در رون

 اوليـه و هـاي اسپرماتوسـيت    دليل مرگ سـلول ه اسپرماتوژنز ب

بر بافت بيضه موش بـالغ بـر جـاي     كاهش ميزان توليد اسپرم،

كه در نهايت سبب هيپواسـپرماتوژنز و نابـاروري در    گذارد مي

ه تين ب كارني -ال در اين مطالعهبنابراين . شود هاي نر مي موش

ــي  ــوان آنت ــل ت ــيداني  دلي ــهاكس ــهيل    نهفت ــو و تس ــك س از ي

انرژي مـورد نيـاز بـراي    تامين  اكسيداسيون اسيدهاي چرب و

آن را  پسندنا آثارتوانست  حركت اسپرم از سوي ديگر بلوغ و

 . برگرداندبيضه بر بافت 

 

  سپاسداريو سپاسگزاري

نامه كارشناسي ارشـد خـانم مينـا     پايان پايه نتايج اين تحقيق بر

. كياني دانشجوي دانشـگاه رازي كرمانشـاه، ارائـه شـده اسـت     

ــيله از  ــدين وس ــانب ــت  كاركن شناســي  آزمايشــگاه بخــش باف

دنـد  كرشناسي كه در اجراي ايـن تحقيـق مـا را يـاري      وجنين

گونه تضاد  دارند كه هيچ نويسندگان اعلام مي .كنيم قدرداني مي
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Abstract 

Introduction: Ciprofloxacin has adverse effects on spermatogenesis and male fertility.since L-carnitine has antioxidant 

effects potentially. 

Objective:Ciprofloxacin has adverse effects on spermatogenesis and male fertility. since L-carnitine has antioxidant 

effects potentially, the purpose of this study is to investigate the gonad toxic of ciprofloxacin effects and L-carnitine 

protective effects on male mice. 

Materials and Methods: Totally, 20 white mice of NMRI race were randomly selected and divided into four groups of 

5. control group received normal saline, experimental group 1 received 12.5 mg/kg ciprofloxacin, experimental group 2 

received 100 mg/kg  L- carnitine, experimental group 3 received 100 mg/kg L- carnitine and 12.5 mg/kg ciprofloxacin 

simultaneously. all animal were treated by peritoneal injection for 15 days. after treatment, the animals were weighed. 

the removed testis and the organ were weighed, too. the left testes were fixed in formalin 10% solution for histological 

examination. finally, the slices were painted with hematoxilin and eosin (H & E). then, results in the form of mean 

values were analyzed using SPSS, ANOVA test and T- test. 

Results: Testis weight, spermatogeny cells count (spermatocytes, round spermatids, elongated spermatids) and 

diameter of seminiferous tubules in the ciprofloxacin group, compared to the control group, showed a significant 

decrease (p ≤0 / 05). however, the simultaneous use of L-carnitine with ciprofloxacin, testis weight, spermatogeny cell 

count (round spermatid, long spermatid) and seminiferous tubule diameter, compared to the ciprofloxacin group, 

revealed a significant increase ( p ≤0 / 05). 

Conclusion: It can be concluded that L- carnitine administration can cause an improvement,gonadotoxic ciprofloxacin 

effects and spermatogenesis in adult mice. 
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