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  بررسي اثر ديازينون بر روي فرآيند اسپرماتوژنزيس درموش سفيد كوچك
  

  (Ph.D) 4، علي اكبر مقدم نيا (Ph.D)3، كاظم پريور(Ph.D)2سيد غلامعلي جورسرايي ،(Ph.D)1*اسماعيل فتاحي
   ي شناسستي گروه ز، آملي...  دانشگاه آزاد اسلامي آيت ا- 1
  تومي و جنين شناسي گروه آنا،  دانشگاه علوم پزشكي بابل-2
   زيست شناسي جانوري، گروه دانشگاه آزاد اسلامي واحد علوم و تحقيقات  تهران-3
   گروه فيزيولوژي و فارماكولوژي، دانشگاه علوم پزشكي بابل-4
  

  ده يچك
ديازينون يكي از سموم ارگانوفسفره است كه براي كنترل آفات كشاورزي مورد استفاده قرار              :  سابقه وهدف 

هـاي جنـسي و      استراز را مهار كرده و احتمـالاً باعـث آسـيب سـلول             كولين اين سم فعاليت آنزيم استيل     .يردگ مي
با توجه  به مصرف فراوان اين سم در مزارع برنج و باغ مركبات به ويژه در منـاطق                   . گردد دستگاه توليد مثلي مي   

نون را بر روي روند اسپرماتوژنزيس در مـوش         ها، در صدد برآمديم تا تاثير ديازي       شمال كشور و ضرر احتمالي آن     
  .آزمايشگاهي مورد بررسي  قرار دهيم

گروه آزمايشي، ديازينون را     . هاي نر بالغ به سه گروه آزمايشي، شم و شاهد تقسيم شدند            موش: مواد و روش  
دريافـت  ) فتهمتوالي و دو روز استراحت در ه        روز 5(به صورت داخل صفاقي و به مدت يك ماه          mg/kg 30با دوز   

 روز بعد از آخـرين  7حيوانات . كردند، به گروه شم آب مقطر تزريق شد وگروه شاهد هيچگونه تزريقي نداشتند     
هـاي    هـاي ژرمينـال، رده     ها تهيه گرديد و سـلول      هاي بافتي از آن    تزريق كشته شده و با خارج كردن بيضه، برش        

 حـساس و    ي با استفاده از تـرازو     نيهمچن. يابي قرار گرفتند   مورد ارز  ،يزياز رنگ آم   اسپرماتوگوني و لايديگ بعد   
  . شديري گندازه اضهي سنج، وزن و قطر بزير

هاي لايـديگ،   ها، سلول هاي ژرمينال، اسپرماتوگوني پس از تزريق طولاني مدت ديازينون، تعداد سلول   : ها يافته
داري پيـدا    شـم كـاهش معنـي      ه شاهد و   نسبت به گرو   ضهيهاي اسپرم ساز و قطر ب      لوله تعداد عروق خوني، قطر   

  .كرده است
دهد كه ديازينون به عنـوان يـك فـاكتور محيطـي             شاهد نشان مي   هاي آزمايشي و   مقايسه گروه : گيري نتيجه

هاي ژرمينال كه براي توليد اسپرم ضروري  كاهش تعداد سلول  . روي بافت بيضه اثر منفي داشته باشد       تواند بر  مي
تر به مديريت صحيح در استفاده از ايـن          اين مطالعه توجه بيش   .  ناباروري را افزايش دهد    تواند احتمال  هستند مي 

  .نمايد گونه سموم را پيشنهاد مي
  

  هاي اسپرم ساز، موش كوچك هاي لايديگ، لوله ديازينون، اسپرماتوژنزيس، سلول: يديكل  يها واژه
  

  مقدمه
. ديازينون يك تركيب آلي فسفردار غير سيـستميك اسـت         

اين سم در مزارع كشاورزي و باغات به صورت گسترده براي           
 قرار  خوار و آفات درختان مورد استفاده      بين بردن كرم ساقه    از

  Email:esmail_fattahy@yahoo.com           0111 -2229936  :نمابر  09113255211 :نويسنده مسئول، تلفن*

]   24/11/1386 :      تاريخ پذيرش4/8/1386: تاريخ دريافت
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 احتمال وجود دارد كه ديازينون در انواع جانوران         نيا. گيرد مي
 خود را در يايي كرده و طيف وسيعي از اثر بيوشيم      تيايجاد سم 

هـاي   كاهش وزن در اندام   . دوزهاي غير كشنده بر جاي گذارد     
 از  زيجنسي، كاهش حركت، افزايش ناهنجاري و مرگ اسپرم ن        

است باعث صدمات سـلولي،    و ممكن    ]1 [ آن بوده  ياثرات منف 
شدت اثرتخريبي ناشي از تمـاس      . ]2 [ژنتيكي و محيطي گردد   

 چگـونگي جـذب،     اس،با ديازينون، به ميـزان دوز، نحـوه تم ـ        
متابوليت، تجمع و پايداري آن در بدن بستگي دارد و عمدتاً از            

 ممكـن  ]3[شود  طريق پوست، چشم، تنفس و بلع وارد بدن مي    
ي بگذارد كه عموماً كشاورزان، بـاغ        را بر جا   ييها است آسيب 

سـردرد، تهـوع،    . ها درگيـر هـستند     داران و ساكنان مجاور آن    
 مشكلات كبدي و كليـوي    وستي،مشكلات گوارشي، عوارض پ   

و حتي تشنج و مرگ از جمله مواردي است كه گـزارش شـده       
ها به ويـژه ديـازينون،       مكانيسم اصلي ارگانو فسفره   . ]4 [است

باشد كه به جهت نقـش ايـن         كولين استراز مي   مهار آنزيم استيل  
تواند بر روي اعـصاب      آنزيم در رشد و نمو سيستم عصبي، مي       

مهار . ]5،6 [ اثر تخريبي داشته باشد    نين،يا محيطي ج   مركزي و 
 از يك تا سه سـاعت بعـد از تزريـق داخـل              اين آنزيم معمولاً  

.  سـاعت بـاقي بمانـد   24صفاقي شروع شده و احتمال دارد تا  
 ـ مـشخص ن   ي ديازينون به خوب   ري تاث سميچه مكان گر ، ]7 [ستي
 سـاختار كرومـاتين اسـپرم را از طريـق فـسفوريلاسيون             يول

 آن تغيير داده و بـر روي  بقـا، حركـت و              ستههاي ه  پروتامين
 در مراحــل نهــايي بلــوغ آن، مورفولــوژي اســپرم، مخــصوصاً

 ـ      . ]8 [تواند اثر منفي داشته باشد     يم وثر بر روي تخمدان  نيـز م
همچنـين  . گـردد  واقع شـده و باعـث نكـروزه شـدن  آن مـي             

ها نيز در مراحل بلـوغ       ها را آسيب رسانده و اووسيت      فوليكول
 و با كاهش سطح استراديول در ]9[شوند   ميمشكلخود دچار 

. ]10[كنـد    ها افزايش پيدا مي    خون، احتمال آسيب به اووسيت    
لات صـاف   ديازينون از طريق سست كردن بافت همبند و عض        

همچنـين  . دهد هاي اسپرم ساز، قطر آن را تغيير مي        اطراف لوله 
 ايـن هاي ژرمينال تغيير يافته و ممكن اسـت انـدازه            قطر سلول 

بعضي از محققين،   . ]9 [تر شوند  ها، از حد طبيعي كوچك     سلول
هـاي آزاد    افزايش پراكـسيداسيون ليپيـدها و توليـد راديكـال         

وفسفره را به عنـوان مكانيـسم     حاصل از متابوليسم سموم ارگان    
هـاي مختلـف بـدن پيـشنهاد         اصلي در تخريب سلول و بافـت      

 كننـده  لكيلـه ها عوامـل آ   چون ارگانو فسفره  . ]11،12 [كنند مي
لذا بعـضي از مطالعـات حـاكي از آن اسـت كـه              . ]13 [هستند
هاي آلكيله كننده روي اسـپرماتوژنزيس اثـر گذاشـته و            عامل

را از طريق باند شدن بـا پروتـامين و          ساختار كروماتين اسپرم    
DNA         14 [شوند  تغيير داده و نهايتا باعث دژنره شدن آن مي[ .
 in-vivo را درحالـت     وفسفرهاي از محققين، تركيبات ارگان     عده

 و  ]15[شناسـند    ، بـه عنـوان يـك موتـاژن مـي          in-vitroو يا   
هاي جنسي، بقـا     معتقدند كه ديازينون موجب كاهش وزن اندام      

هـاي مورفولـوژيكي در      ت اسپرم و افزايش ناهنجـاري     و حرك 
همچنين كاهش سطح تستوسترون پلاسما     . ]16[شود   اسپرم مي 

 مواردي است كه در بعضي از       ملهو كاهش ميزان باروري از ج     
حتي كشاورزاني كه در    . ]17 [مطالعات به آنها اشاره شده است     

در گيرند، آنوپلوئيـدي كرومـوزومي       معرض ديازينون قرار مي   
 ـتوانـد    ي و م  ]18 [افتهيآنها افزايش     ـ عامـل تغ   كي  دهنـده   ريي

 ني در نظر داشت كه گرچه اديبا. ]19 [ساختار كروموزوم باشد
 ي مطرح باشد ول   كي عامل ژنوتوكس  كيتواند به عنوان     يسم م 
 ـ  يتر شي مطالعات ب  ي قطع جهي نت كي به   دنيتا رس   طلبـد  ي را م

-inم انسان در حالت     ديازينون بر روي پارامترهاي اسپر    . ]20[

vitro بعـضي از  . ]21 [شـود   نيز باعث كاهش حركت اسپرم مي
هـاي جنـسي نـر و        مطالعات حاكي از تأثير آن بر روي سلول       

 ناهنجـاري در سـاختار اسـپرم كـساني اسـت كـه در               شافزاي
 هـم   يدر مقابل كسان  . ]3[گيرند   معرض اينگونه سموم قرار مي    

 و  ]22 [داننـد  ي نم ـ نوژنيرا كارس  mg 45 دوز   يهستند كه حت  
 ـتوانـد تغ   ي نم ـ يي به تنهـا   نونيازيمعتقدند كه د    در  ي خاص ـ ريي

 سـاختار   ي آن بـر رو    ري و تـاث   ]23 [ كنـد  جادي بدن ا  يها بافت
با توجه به گزارشات مختلف در      . ]24 [ است زي ناچ اري بس ضهيب

 ـ بافت ب  ي اثر آن بر رو    نكهيخصوص اثرات اين سم، و ا       و  ضهي
 In به صورت يشگاهي آزماواناتيح در سيروند اسپرماتوژنز

vivo وجود دارد، لذا درصدد بـر       يادي ز ي بحث و بررس   ي، جا 
 بيـضه و    فـت  با يآمديم تا در اين مطالعه، تـاثير آن را بـر رو           
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ــژاد     ــشگاهي از ن ــوش آزماي ــپرماتوژنزيس در م ــد اس فرآين
Balb/Cمورد بررسي قرار دهيم ،.  

   
  ها واد و روشم
  . آزمايشگاهي انجام پذيرفت-ين مطالعه بصورت تجربيا
 بــا وزن متوســط Balb/C ســر مــوش نــر بــالغ نــژاد 36 

 هفته، از انستيتو پاستور     12 تا   10 گرم و سن متوسط      30تا25
 گروه آزمايشي، شـاهد و      3تهران تهيه شده و بطور تصادفي به        

هـاي اسـتاندارد در      هـا در قفـس     مـوش . شم تقسيم گرديدنـد   
. هـداري و مراقبـت شـدند       درجـه سـانتيگراد نگ     22±3شرايط

ي  ساعت تاريك  12 ساعت روشنايي و     12همگي تحت شرايط    
  . قرار داشتند

ليتـر سـم      ميلي 2/0 با اضافه كردن     :تهيه محلول ديازينون  
ليتر آب مقطر، امولسيون آن تهيه گرديد و          ميلي 10ديازينون به   
  .تعيين شد mg/kg  30، دوز تزريقي برابرLD50بعد از تعيين 
پنج روز  (گروه آزمايشي به مدت يك ماه       :يازينونتزريق د 

 ـمتوالي در طـول       بـه ميـزان   )  هفتـه و دو روز اسـتراحت       كي
mg/kg30   تهيه شـده از شـركت شـيمي كـشاورز         ( ديازينون (

به گـروه شـم تنهـا آب        . بصورت داخل صفاقي دريافت كردند    
. مقطر تزريق شد و گروه شاهد نيز هيچگونه تزريقـي نداشـتند           

ها به مدت يك هفته در        موش ق،ي شدن دوره تزر   ي سپر ازبعد  
شرايط اپتيمـوم قـرار گرفتنـد، سـپس نمونـه بـرداري، انجـام               

  . پذيرفت
هـا، بعـد از كـشتن      براي ارزيابي نمونـه   :  نمونه بافـت   تهيه

قـرار  % 10ها خارج شده و در داخـل فرمـالين           ها، بيضه  شمو
 ـ قسمت م  ون،يكساسي شدن زمان ف   يبا سپر . گرفتند  ـ ب ياني  هضي

 ـ آماده گردنگي پروسسيانتخاب شده و برا    پـس از انجـام   . دي
 از  تفاده بـا اس ـ   ،يني پـاراف  يهـا   قالـب  هيمراحل تهيه بافت و ته    

هايي به ضـخامت پـنج ميكـرون بـه صـورت              برش كروتوم،يم
 تهيه گرديد و با هماتوكسيلين و ائـوزين رنـگ آميـزي             اليسر

  .شدند
 مختلـف  هـاي    براي شمارش رده : و شـمارش   يريگ اندازه

 در ي و عروق خوني سرتولگ،يديهاي اسپرماتوژنيك، لا سلول

 ـ      ـگ  انـدازه  ي بـرا  نيواحد سـطح و همچن  يهـا   قطـر لولـه    يري
استفاده از صفحه چشمي مـدرج         با ي بافت يها ساز، برش  اسپرم

)eye piece(    كه بر روي عدسي چشمي ميكروسـكوپ نـوري
مارش، تعداد   ش يبرا.  مورد ارزيابي قرار گرفتند    ردد،گ سوار مي 

گرفت، در چنـد     ي كه در داخل صفحه مدرج قرار م       ييها سلول
.  محاسـبه شـدند    يالي بـرش و بـه صـورت سـر         كي از   هيناح

 اسپرم سـاز از صـفحه       يها  قطر لوله  يريگ  اندازه ي برا نيهمچن
هـا    قطر بيضه  ي بررس يبرا.  ديدار استفاده گرد   شمدرج خط ك  

 ـ. ستفاده شد گيري آن ا    ريز سنج جهت اندازه    لهي وس زا  نيهمچن
  . ديها مشخص گرد ضهي حساس وزن بيبا استفاده از ترازو

 و بـا اسـتفاده   13  نسخه SPSSافزار   ها در نرم  داده سپس
 تجزيـه و   Tukey's HSD, One way ANOVAهاي از تست

  . شدندليتحل
  

  نتايج
بــا شــمارش  :هــا هــاي ژرمينــال و اسپرماتوســيت ســلول 
ها در واحد سطح، ميانگين      اتوسيتهاي ژرمينال و اسپرم    سلول

ها به ترتيب در گروه      هاي ژرمينال و اسپرماتوسيت    تعداد سلول 
ــر  ــشي براب ــد02/35±8/0 و 6±26/0آزماي ــه دســت آم .  ب

 و  07/9±34/0هاي ژرمينال در گروه شـاهد،        شمارش سلول 
 محاسـبه   50/38±1/1ها در ايـن گـروه برابـر          اسپرماتوسيت

ها به ترتيـب برابـر       انگين اين سلول  ز مي در گروه شم ني   . گرديد
ــد 01/38±25/1 و 347/0±26/11 ــت آم ــه دس ــروه .  ب گ

آزمايــشي نــسبت بــه دو گــروه شــم و شــاهد، داراي كــاهش 
، ولي اين تفاوت بين دو گروه شم        )>001/0p( داري  بود   معني

  ).1جدول ( دار نبود و شاهد معني
نتــايج بررســي  :هــاي لايــديگ گــرد و ســلول اســپرماتيد

داري بـين    وسكوپي بافت بيضه، نشان دهنده كاهش معني      ميكر
 ديازينون و مقايسه آن     يشيتعداد اسپرماتيد گرد در گروه آزما     

هاي به عمل آمـده از       در بررسي . باشد با گروه شاهد و شم مي     
دهد كه  مقاطع بافتي بيضه در گروه آزمايشي ديازينون نشان مي

 در مقايـسه    29/6±36/0 نيانگيهاي لايديگ با م    تعداد سلول 
 ـ بـا م   بيبا دو گروه شاهد و شم بترت        و  37/11±76/0 نيانگي
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  پيـــدا كـــرده اســـتيدار ، كـــاهش معنـــي30/0±32/11
)001/0p<) (1 جدول.(  

گيري قطر بيضه مشخص      اندازه با:  نسبي و قطر بيضه      وزن
   نيانگيگرديد كه اندازه آن در گروه آزمايشي ديازينون با م

  )SE±X (مكرر  روز بعد از تزريق دوز7هاي آزمايشگاهي،  هاي لايديگ در موش هاي اسپرماتوژنيك و سلول هاي مختلف سلول  ردهنيانگي بررسي م.1 جدول
 پارامترها

 ها گروه
هاي لايديگ سلو ل اسپرماتيد گرد ها اسپرماتوسيت سلول ژرمينال

 37/11±76/0 04/12±25/0 50/38±10/1 07/9±34/0 شاهد

 32/11±30/0 91/11±19/0 01/38±25/1 82/8±39/0 شم

 29/6±36/0* 38/9±41/0* 02/35 ±80/0* 6±26/0* ديازينون

)001/0p<* = (  
  )SE±X( روز بعد از تزريق دوزمكرر 7هاي آزمايشگاهي،   در موش ساز، وزن نسبي، قطربيضه و تعدادعروق خوني ن قطر لوله اسپرميانگي بررسي م.2جدول 

 پارامترها
 ها گروه

 تعداد عروق خوني قطر بيضه وزن نسبي بيضهوله اسپرم سازقطر ل

 1/1±11/0 01/7±48/0 22/8±50/0 25/72±66/1 شاهد

 10/1±12/0 9/6±51/0 3/8±22/0 93/71±61/1 شم

 707/0±06/0* 44/6±18/0* 23/8±25/0 18/65±36/1* ديازينون

)001/0p<= (*   
  

 بـه   هـاي شـاهد و شـم       در مقايسه با گروه   ،  18/0±44/6
، كـاهش پيـدا     9/6±51/0 و   01/7±48/0 نيانگي با م  بيترت

 دار بـود   كرده اسـت كـه ايـن اخـتلاف از نظـر آمـاري معنـي               
)001/0p< .( گيري وزن نـسبي بيـضه، در        زهها در اندا   اين داده

، نسبت بـه دو گـروه       23/8±25/0 نيانگيگروه آزمايشي با م   
 ـ با م  بيشاهد و شم به ترت      3/8±22/0 و 22/8±50/0نيانگي

  ). 2جدول) (>07/0p(داري از خود نشان نداد  اختلاف معني
هـاي   گيري قطـر لولـه      اندازه با : لو له هاي اسپرم ساز     قطر

ــشي    ــروه آزماي ــب در گ ــه ترتي ــانگين آن ب ــاز، مي ــپرم س اس
ــر 36/1±18/65 و در 25/72±66/1 ، در گــروه شــاهد براب

گـروه آزمايـشي    . دسـت آمـد   به  93/71±61/1گروه شم نيز    
داري از خود نشان   دو گروه شم و شاهد، كاهش معني     نسبت به 

  ).  2 جدول) (>001/0p(داد 
 تعداد عروق خـوني در واحـد سـطح       چنين هم : خوني عروق

 ـنيزدر گروه آزمايشي بـا م       نـسبت بـه دو      707/0±06/0 نيانگي
ــه ترت   ــم ب ــاهد وش ــروه ش ــگ ــا مبي ــ ب  و 1/1±11/0 نيانگي

  ).2 جدول) (>001/0p( داري يافت ، كاهش معني12/0±10/1
  

  يگير بحث و نتيجه
 ما نشان داد كه سم ديازينون، باعث كـاهش تعـداد     يبررس

هاي  هاي اسپرماتوگوني، اسپرماتوسيت، اسپرماتيد، سلول     سلول
مـسلماً  . لايديگ، تعداد عروق خوني و قطر بيضه شـده اسـت          

 ري توليد اسپرم نيـز تحـت تـاث        ،ي سلول يها متعاقب كاهش رده  
تركيبــات  بــسياري از. افــتيش خواهــد قــرار گرفتــه و كــاه

 و  ]27 [ و مواد آلاينده مثل سـرب      ]26[، گازها،   ]25 [يمياييش
، بـر روي    ]28 [ وجـود دارنـد    طي كه در مح ـ   يگري عناصر د  اي

هاي جبـران    وقات باعث آسيب  توليد مثل اثر گذاشته و گاهي ا      
دراين ميان ديازينون به عنوان يكي از سموم . شوند  مييناپذير
 مـورد  اغـات فسفره كه عليه آفـات در مـزارع بـرنج و ب    ارگانو

ديـازينون  . ]29 [گيرد از اين قاعده جدا نيست      مياستفاده قرار   
به سرعت در محيط و همچنين در داخل بـدن تجزيـه شـده و               

. ]1[هـاي آن در كبـد اسـت          تر مربوط به متابوليت    اثرش بيش 
 در خصوص عوارض آن برروي دسـتگاه گـوارش،          يگزارشات
ها چون بـر     سفرهارگانوف. ]30 [ و توليد مثل، وجود دارد     تنفس

روي دستگاه تناسلي بدن انسان و حيوانـات عوارضـي بـاقي            
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اكسيداني  هاي آنتي   با تغيير در فعاليت آنزيم     گذارند، احتمالاً  مي
پذير، موجب القاي    هاي واكنش  و ايجاد راديكال آزاد و اكسيژن     

ن است سم ديـازينون     لذا ممك . ]11،31[شوند   مرگ سلولي مي  
هـاي جنـسي اثـر گذاشـته و       و سلول  ها  بر روي بافت   مستقيماً

هـاي مختلـف سـلولي و        سبب آسيب در ساختار بيـضه و رده       
 نكـه ي ا ايفرآيند اسپرماتوژنزيس و اختلالات هورموني شود و        

استراز، اثر آن را غير      با فسفريلاسيون جايگاه فعال آنزيم كولين     
يداسيون ليپيدها، دستگاه توليد مثلـي را    فعال ساخته و با پراكس    

هـاي   حال با توجه به كـاهش تعـداد رده        . ]32 [ برساند يبآس
 كه در مطالعه ما بـه       س،يمختلف سلولي در فرآيند اسپرماتوژنز    

گرچـه  . گر تخريـب بافـت بيـضه اسـت         نشان م،يافتيآن دست   
ها بصورت كوتـاه مـدت رخ نخواهـد داد ولـي             اينگونه آسيب 

كند كـه سـمومي      ي سلولي اين مسئله را تائيد مي      ها كاهش رده 
مثل ديازينون در دراز مدت اثر نامطلوبي بـر روي سـاختار و             

مطالعه ما  تا حـدودي      . گذارند  باقي مي  سيفرآيند اسپرماتوژنز 
 ـدر ا . هاي مختلف سـلولي اسـت       كاهش رده  گر انيب  ـ م ني ، اني

كـم  . هاي لايديگ نيز تحت تاثير قـرار خواهنـد گرفـت           سلول
هــاي لايــديگ باعــث كــاهش هورمــون  شــدن تعــداد ســلول

با توجه به نقش اين هورمون براي بقـا و          . شود  مي ستوسترونت
 يهـا  هاي اسپرماتوژنيك، آسـيب و تخريـب رده        حيات سلول 

 ـ. توان انتظـار داشـت     يساز را م    اسپرم يها سلول  دوز  نيهمچن
بالاي ديازينون، باعث تاخير در چرخه سلولي شـده و تقـسيم            

ــاهش مـ ـمي ــوزي را ك ــد يت ــدت، وزن ]33 [ده  و در دراز م
هاي جنسي مانند پروستات، كيسه مني و بيضه نيز كاهش           دامان

هـا مثـل كينولفـوس       بعـضي از ارگانوفـسفره    . ]2 [كنند پيدا مي 
 بر روي بافـت بيـضه اثـر گذاشـته و باعـث كـاهش                 مستقيماً

هـاي   چـون رونـد دفـع متابوليـت       . ]34 [شوند تستوسترون مي 
تر از طريق ادرار است، لذا قبـل از اينكـه از             ارگانوفسفره بيش 

 سيـستم   هاي مختلف مخـصوصاً    بدن دفع شوند، بر روي ارگان     
هـا مثـل      از ارگانوفـسفره   يگرچه بعض . گذارند يتناسلي، اثر م  

هاي جنسي ندارنـد     متيل پاراتيون، تاثير خاصي بر روي سلول      
نـه  سـموم در اتـصال بـه           با توجه به توانايي اينگو     يول. ]35[

 كرد كـه    ستنباطتوان چنين ا   ، مي ]12 [هاي سلول  ماكرومولكول
هاي بيضه ناشي از ايـن گونـه         يكي از علل كاهش تعداد سلول     

هـا   دوزهاي غير كشنده بعضي از ارگانوفـسفره      . ها باشد  واكنش
، كــاهش تركيبــات ]18 [باعــث تغييــردر سيــستم توليــد مثــل

 ها شـده و نهايتـاً      ار كروماتين سلول  پروتئيني و تغيير در ساخت    
رسـد   به نظر مي  . ]8 ،7 [دباعث ناهنجاري در اسپرم خواهند ش     

كه اين گونه تركيبات، مرگ سـلولي را افـزايش دهنـد، چـون              
هاي سلولي كه در مطالعه ما نيز اتفاق افتاده اسـت،            كاهش رده 

چنـد   هـر . ها اسـت   تنها توجيه آن، حذف و دژنره شدن سلول       
هـاي بيـضه، باعـث توقـف توليـد اسـپرم             اد سلول كاهش تعد 

تواند در دراز مدت فرد را به سمت ناباروري          شود، ولي مي   نمي
گـر آن اسـت كـه        نتايج بعـضي از مطالعـات بيـان       . سوق دهد 

 زيديازينون در متابوليسم ليپيد، پروتئين و اسيدهاي نوكلئيك ن        
ممكـن  بـدن   در   آن   يها متابوليت و باقيمانده    ]36 [گذاشته اثر

هاي جنسي تـاثير منفـي بگـذارد و باعـث             اندام يواست بر ر  
هاي   قطر سلول  نكهي ا اي. ]2[ناهنجاري در ساختار اسپرم شوند      

هـا را بـه تـاخير        ژرمينال را كاهش داده و روند توليـد اسـپرم         
 گاهي اوقات نيز باعث افزايش و بعضاً سبب كـاهش           اندازند،يب

هـاي   مطالعه ما  قطر لوله    در  . ]9 [ساز شوند  قطر مجاري اسپرم  
هـاي   تواند ناشـي از كـاهش رده   ساز كاهش يافت كه مي  اسپرم

گونه عوارض اختصاص به جنس نـر        البته اين . سلولي آن باشد  
 ندارد، بلكه در جنس ماده نيـز قطـر تخمـدان را كـاهش داده              

هاي آترتيك    نكروزه، ميزان فوليكول   يها ايجاد بافت   و با  ]37[
هـاي بـالغ را      و با كاهش استراديول، اووسـيت     كنند   را زياد مي  
 تغييرات  سببگونه سموم    همچنين اين . ]14 [سازند تخريب مي 

مورفولوژيكي و هيـستوشيميايي و هيپرتروفـي در تخمـدان و           
سـاز و شكـست      هاي اسـپرم   آدرنال و كاهش وزن بيضه و لوله      

بعضي از مطالعات دوز پايين و عـدم        . ]38 [شوند كرموزوم  مي  
تر،  آفرين ندانسته و عوارض آنرا بيش  آن را چندان خطرتكرار

 ـ يدر دوز بالا در مدت زمان طـولان        بـه نظـر    . ]39 [داننـد  ي م
 ،يط ـي و مح  يرسد اثر سوء سموم با توجه به شرايط جـسم          مي

بافـت بيـضه نيـز از ايـن قاعـده مـستثني             . تفاوت داشته باشد  
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ي بيضه،   از سد خون   نونيازينخواهد بود و لاجرم با عبور سم د       
بـديهي اسـت كـه    . گـذارد  برروي روند اسپرماتوژنزيس اثر مي   

هـاي    بيـضه متوجـه سـلول      بافـت تاثير اينگونه سموم بر روي      
هـاي ضـميمه مثـل        و سلول  ديژرمينال، اسپرماتوگونيا، اسپرمات  

لذا مشاهده مي گـردد     . لايديگ و عروق خوني  نيزخواهد بود      
ــورت     ــه صــ ــادي بــ ــات زيــ ــه تحقيقــ    وin-vivoكــ

in-vitro       روي  هـا را بـر     آن  انجام گرديده تا چگـونگي تـاثير
پارامترهاي اسپرم مثل تعداد، حركت و روند اسـپرماتوژنزيس         

گرچه همه محققين به يك نتيجـه واحـد         . ]40 [مشخص نمايد 
ها اتفاق نظر دارند كه سموم ياد         آن تر شياند، اما ب   دست نيافته 

ماتوژنزيس تـاثير   شده بر روي پارامترهاي اسپرم و روند اسپر       
 قرار  ي خط مرز  كيگذارند و افرادي كه از نظر باروري در          مي

اي هـم از     عـده . ها خواهد بود    آن جهتري متو  دارند، خطر بيش  
گر بافت نام مـي برنـد، چـون باعـث            ديازينون به عنوان ويران   

 شـود  ها مي  ها و تخريب كروماتين اسپرم     فسفريلاسيون پروتئين 
داري كــه در تعــداد  يــز كــاهش معنــيدر مطالعــه مــا ن. ]41[

 به نظـر    نيهاي ژرمينال، در گروه آزمايش ديده شد، چن        سلول
هـا در آن حـدي     كاهش تعـداد ايـن سـلول    رچهرسد كه اگ   يم

نيست كه اسپرم مورد نياز حيوان سـاخته نـشود، ولـي سـوق              
هاي ژرمينال و متعاقباً كـاهش       يافتن به سمتي كه كاهش سلول     

 اوليه و ثانويه را يها ها مثل اسپرماتوسيت   هاي بعدي سلول   رده
اين . گردد  باعث كاهش در تعداد اسپرم مي      دنبال دارد، نهايتاً  ه  ب

دهد كه حسب استاندارد     تر خود را نشان مي      زماني بيش  كاهش
 ممكن است تعداد واقعي اسـپرم و يـا تعـداد و             WHOجهاني  

ا لـذ . حركت آن از حداقل قابل قبول خود بـر خـوردار نباشـد           
هاي ژرمينال را قدمي رو به جلـو بـراي           توان كاهش سلول   مي

 محققيننتايج حاصل از بررسي     . ايجاد ناباروري ثانويه دانست   
تـري را بـر      هاي مطمـئن    هاي اخير، تا حدودي دريچه     در سال 

آنهـا ثابـت نمودنـد كـه        . روي مكانيسم آسيب سلولي باز كرد     
ــت   ــب باف ــلي تخري ــسم اص ــزاي   مكاني ــي از اف ــا، ناش ش ه

پراكسيداسيون ليپيدها و توليـد راديكـال آزاد حاصـل از ايـن             
 ه و بسياري از عوامل ديگري است كه ناشناخت        ]11،12 [سموم

اين پژوهش با توجه به نتـايج بدسـت         . ]11،42 [اند باقي مانده 
كند تا  مديريتي صحيح در اسـتفاده بهينـه از            آمده، پيشنهاد مي  

رهـايي كـم خطـر و       كا اين گونه سـموم صـورت پـذيرد و راه         
  . تر  جايگزين آن شود مطمئن

  قدرداني تشكر و
از معاونت محترم پژوهشي دانـشگاه آزاد اسـلامي واحـد           

همچنين  ازهمكاران بخـش آنـاتومي و جنـين         آملي و ... ا آيت
جعفـري، صـباغ    : شناسي دانشگاه علوم پزشكي بابـل آقايـان       

 موسوي، منصف و جناب آقاي دكتر سرابي و پرسـنل محتـرم           
 ـح: هـا  مخـان ) س( حضرت فاطمه زهـرا    يمركز نابارور   ،يدري

  .دشو  تقدير و تشكر ميي و قاسمي هاشمان،يحيفص
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Influence of diazinon on spermatogenesis in mice 
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Introduction: Diazinon (DZN) is an organophosphate that inhibits of acetylcolinesterase activity by 

phosphorylating of active site, in which could be resulted in damages of germinal cells and 
reproductive functions. Since this compound is extensively using in the agriculture, especially in the 
northern regions of Iran in order to control of pests, the present study was performed to investigate the 
influence of DZN on spermatogenesis in mice. 

 Materials and Methods: Male mice were divided into three experimental, sham and control 
groups. The animals in the experimental group were injected with the consecutive doses of DZN 
(30mg/kg i.p, five consecutive days per week for one month). The sham mice were received only 
water injection and no injection was performed on animals in the control group. Animals were 
scarified 35 days after the latest injection of DZN. Then, the mice testis sections were prepared and 
morphologic aspects of testis and spermatogenesis processes assessed.  

Results: The DZN showed a significant decrease in number of germ cells, spermatocytes, 
spermatids, Leydig cells, blood vessels. In addition, the diameter of seminiferous in the testis of the 
mice decreased. 

Conclusion: The current finding showed that Diazinon is an environmental factor that can cause 
toxic effects on the morphologic parameters of germ cells. These results suggested that the DZN might 
be a factor that results in infertility in mice. 

 
 Key words: Diazinon, spermatogenesis, Leydig cells, seminiferous tubule. Mice 
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