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 چکیده:

های مختلف بدن هستند. در مطالعه حاضر، اثرات حفاظتی پنکونازول دارای اثر منفی بر بافت همچونآزول های سیستمیک تریکشقارچمقدمه: 

 د.ششده با پنکونازول بررسی های صحرایی بالغ تیماربیضه در موش -بر تغییرات بافت و محور هیپوفیز 3Dویتامین 

لیتر آب میلی یکشاهد )گروه کنترل، گروه تایی شامل: ششگروه  ششهای صحرایی نر از نژاد ویستار به در این مطالعه تجربی، موش روش کار:

 IU/kg 500 + پنکونازول mg/kg 100) 3تجربی گروه (، 3Dویتامین  IU/kg 1000) 2تجربی گروه پنکونازول(،  mg/kg 100)  1تجربی گروه مقطر(، 
 برای، نمونه خونی بیست و هشتمبندی شدند. در انتهای روز  دسته )3Dویتامین  IU/kg 1000 + پنکونازول mg/kg 100) 4تجربی گروه ( و 3Dویتامین 
 د.شخارج آسیب شناسی بررسی  نیز برایگرفته شد و بافت بیضه  الایزاو تستوسترون به روش  LH ،FSHهای سرمی هورمون میزانسنجش 

سرمی میزان اما  ،(> 05/0Pنشان داد ) یهای کنترل و شاهد افزایش معناداردر مقایسه با گروه 1در گروه تجربی  FSHو  LHمیزان سرمی  ها:یافته

 میزان و (> 05/0Pکاهش ) 1با گروه تجربی  مقایسهدر  4و  3های تجربی در گروه FSHو  LHسرمی  میزان(. > 05/0Pتستوسترون کاهش داشت )
های در گروه وتخریب  ،1نشان داد که بافت بیضه در گروه تجربی آسیب شناسی بافتی نیز (. بررسی > 05/0P) داشت یافزایش معنادارسرم تستوسترون 

 .استترمیم شده  4و  3تجربی 

 های صحرایی بهبود دهد. تواند آسیب بیضه ناشی از پنکونازول را در موشمی 3Dویتامین  ،براساس نتایج این مطالعه گیری:نتیجه

 

 ، موش صحرایی، تستوسترون، گنادوتروپین، پنکونازول3Dویتامین  واژگان کلیدی:

 

 مقدمه:
ای و بسیار اسپرماتوژنز در پستانداران یک فرآیند چند مرحله

 تواناییهای زایا با از سلول ایگروهپیچیده است که توسط 
شود. های بنیادی اسپرماتوگونی حفظ میخودنوزایی به نام سلول

های بنیادی اسپرماتوگونی به نگهداری و تنظیم عملکرد سلول
شدت وابسته به یک کنام حمایتی است که از چندین نوع سلول 

کوچکترین انحراف از روند طبیعی  [.1] تشکیل شده است

بیشتر . [2]ر مردان شود تواند منجر به ناباروری داسپرماتوژنز می
بی ضرر  انسان موجود در محیط زیستمواد شیمیایی مصنوعی 

کش ها باعث ایجاد اختلال آفت از جملهها  از آن برخیاما  ،هستند
شوند. گناد و اسپرماتوژنز می-هیپوفیز -در محور هیپوتالاموس

قرار گرفتن در معرض مواد شیمیایی مصنوعی و سموم ممکن 
داشته باروری تاثیر منفی  رویو  بوده مضر مثل یدتول است برای
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متعددی  مصنوعی. در طول چند دهه گذشته، ترکیبات [3] باشد
ها و مواد شیمیایی صنعتی به محیط زیست وارد کشاز جمله آفت

گونه عوارض منفی روی ، با این تصور که این مواد هیچنداشده
ی را بهبود بخشند. در توانند استانداردهای زندگانسان ندارند و می

باری صورتی که بسیاری از این ترکیبات اثرات نامطلوب و زیان
. در سراسر جهان [4]ند داربر محیط زیست و سلامت انسان 

ها در کشاورزی برای کنترل آفات و افزایش بهره وری کشقارچ
ها، بسیاری از کشقارچ بینشوند. در محصولات استفاده می

قارچی موضعی و سیستمیک های درمان عفونتها برای کونازول
برای جلوگیری از رشد قارچ در انواع محصولات زراعی همچنین و 

 انباشته شدنانتشار در محیط و  این کار باعثشوند که استفاده می
باعث نگرانی  موضوعشود. این احتمالی در بدن موجودات زنده می

از همه،  مترمهها و اثرات مضر روی اکوسیستم خصوصجدی در 
با قرار گرفتن در معرض  [.5]بر سلامت انسان شده است 

سرطان کبد و تومورهای  همچونها پیامدهای نامطلوبی کونازول
ها به عنوان شده است. علاوه بر این، کونازول مشاهدهتیروئید 

 α-14استرول  همچونهای استروئیدوژنز آنزیم مهار کننده
شود و آروماتاز که گذاری میکد CYP51دمتیلاز که توسط ژن 

 تاثیرکنند و عمل می ،شودکدگذاری می CYP19توسط ژن 
در واقع، برخی  [.7، 6] دارندریز ای در اختلال غدد درونبالقوه

رشد  رویها را کونازول اثرات مضر تنیتنی و بروندرونمطالعات 
در جنین و سمیت عصبی پس از زایی آسیبمثلی و حتی  تولید

-2،4)-1. پنکونازول ][5]اند ناتال نشان دادهه پریمواجه
dichloro-β-ProPylPhenethyl)-1H-1,2,4-triazole متعلق به ]

در  آزول است که معمولاًهای سیستمیک تریکشگروه قارچ
داری برای کنترل و درمان کشاورزی و جنگل باغبانی، هایحوزه

کشی از طریق مهار چشود. خواص قارهای برگ استفاده میپاتوژن
مورد نیاز در  P450دمتیلاز وابسته به سیتوکروم  -14αفعالیت 

تبدیل لانوسترول به ارگوسترول، جزء ضروری غشاهای 
بیولوژیکی قارچ و تجزیه غشای سلولی به دست می آید. در سطوح 

ها دارای انواع پیامدهای سمی در کشبالا، این دسته از قارچ
رطان زایی، سمیت تولید مثلی و سمیت پستانداران از جمله س

صورت مستقیم ه ب ها معمولاًکشاین قارچ[. 8-10]کبدی هستند 
ها شوند و به سرعت جذب و در داخل برگروی گیاهان اسپری می

های استفاده  شده کششوند. با این حال، بخشی از آفتپخش می
شاخ  تواند به دلیل بارش باران و همچنین شسته شدن از رویمی

های کش، قارچبدین ترتیبد. نو برگ و گیاه به خاک برس
های توانند خطراتی برای اکوسیستمآزول با ورود به خاک میتری

های زیرزمینی و سطحی ایجاد کنند خاک و همچنین برای آب
 از جملههای متعددی . جذب پنکونازول ممکن است از راه[8]

با  کشاورزی که مستقیماً پوست، استنشاق و بلع رخ دهد. کارگران

تماس دارند، افرادی که در مجاورت مناطق  هاکشاین قارچ
که مواد غذایی آلوده  عادی کنند و همچنین افرادزراعی زندگی می
ترین محتملکنند، را مصرف می هاهای آنبه باقی مانده

با . [11]گیرند هایی هستند که در معرض پنکونازول قرار میگروه
کش، ربخشی بالای پنکونازول به عنوان یک آفتاث وجود

پنکونازول اثرات خطرناکی را در پستانداران نشان داده است. 
کش باعث اختلال عملکردی و این قارچمشاهده شده است 
شود. علاوه بر های صحرایی نر آلبینو میساختاری بیضه موش

 پنکونازول باعثتجویز داخل صفاقی این، نشان داده شده است 
شود های صحرایی میایجاد سمیت کبدی و سمیت قلبی در موش

پیکونازول در  های انجام شده،پژوهشهمچنین بر اساس [. 12]
 سببای های هستهکبد با فعال کردن یک سری از گیرنده بافت
افزایش  شده که منجر به های خاصی در بافت هدفتوکرومیالقا س

اکسیداتیو ناشی از تولید  . استرس[13]شوند استرس اکسیداتیو می
 سازوکار(، به عنوان ROSهای اکسیژن فعال )بیش از حد گونه

اصلی و زیربنایی تظاهرات سمی ناشی از پنکونازول پیشنهاد شده 
 [.12]است 

ها به نفع دانیاکسیها و آنتدانیاکس نیتعادل بزمانی که 
 نیتامیشود. ومیایجاد  ویداتیاسترس اکس ،ها مختل شوددانیاکس

3D  اثر پرواکسیداتیو  تواناییو هم  ویداتیاکساثر آنتی تواناییهم
مغذی است که به هورمون ویتامین یک ریزاین  .[14] دارد

برای سلامت انسان ضروری سکوستروئیدی چند عملکردی 
های زیادی در درک ، پیشرفتهای اخیرسالشود. در متابولیزه می

و اکولوژی گیرنده آن پدیدار  3Dفیزیولوژی و بیولوژی ویتامین 
 مختلفیعوامل  با 3Dشده است. متابولیسم و عملکرد ویتامین 

از ارتباط بیولوژیکی حاکی شود. شواهد جمع آوری شده تعدیل می
بهبود نیز و  هابیماری برخی با کاهش خطر 3Dویتامین

، Dشکل فعال ویتامین[. 15است ]عملکردهای فیزیکی و ذهنی 
[، نه تنها در 2D(OH)1,25هیدروکسی کلسیتریول ]دی  -1،25

های کلیوی )عملکرد غدد درون ریز به عنوان یک های لولهسلول
های بافت هدف خارج کلیوی نیز تولید هورمون( بلکه در سلول

 دهدشود که عملکردهای اتوکرین و پاراکرین را نشان میمی
 ندیچند فرآ میشامل تنظ 3D نیتامیو کیکلاسری. عملکرد غ[16]
است.  یمنیا لیو تعد زیتما ،یسلول ریتکث از جمله یکیولوژیزیف
از  یکه عضو 3D (VDR)گیرنده ویتامین  با اتصال به3D نیتامیو

است، عملکرد خود را  یاهورمون هسته یهارندهیخانواده گ
کافی باشد،  3Dویتامین  میزانهنگامی که  [.17] کندواسطه می

های مرتبط با استرس اکسیداتیو درون سلولی بسیاری از فعالیت
تواند یابد. داشتن غلظت کمتر از حد مطلوب در سرم میکاهش می

الشعاع قرار دهد و آسیب شرایط استرس اکسیداتیو را تحت
را  شده سلول یزیاکسیداتیو داخل سلولی و سرعت مرگ برنامه ر
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به طور  3Dدهند که ویتامین . شواهد نشان می[18]افزایش دهد 
این مستقیم در آندروژنز بیضه نقش دارد. نشان داده شده است که 

های دخیل در آنزیم mRNAویتامین تولید تستوسترون و بیان 
 [.19-21] دهدها را افزایش میسازهای آنتولید آندروژن و پیش
و از یک سو کشاورزی در حوزه ها کشآفت با توجه به نقش مهم

از بر سلامتی و باروری در انسان و حیوانات ها آنتاثیرات منفی 
بررسی تاثیر پنکونازول و حاضر با هدف مطالعه  سوی دیگر؛

بر تغییرات فیزیولوژیک و  3Dویتامین  همچوناکسیدانی آنتی
نظر . انجام شدهای صحرایی بیضه در موش آسیب شناسی بافت

 تاثیر پنکونازول بر خصوصدر ها تعداد پژوهش اندک بودن به
، و تستوسترون FSH ،LHهای هورمونهمچنین بافت بیضه و 

و  FSH ،LHهای سرمی هورمون میزاناین مطالعه سعی دارد 
بافت بیضه را بین آسیب شناسی تغییرات همچنین تستوسترون و 

 های کنترل و تجربی مورد بررسی قرار دهد.گروه
 

 روش کار:

 حیوانات: 
 ستارینر بالغ از نژاد و ییموش صحرا 36در این مطالعه تجربی از 

استفاده شد.  ماه 3تا  5/2گرم و سن  220 ± 20تقریبیبا وزن 
دانشگاه آزاد  یشگاهیآزما واناتیاز مرکز پرورش ح هاموش
در  و در تمام طول مدت پژوهش هیواحد کازرون ته یاسلام
 15×20×40 به ابعاد یمخصوص نگهدار یکیپلاست یهاقفس
شدند. در هر قفس تعداد  یکربنات نگهداریجنس پل متر ازیسانت

بیست و هشت . در تمام مدت داشتقرار  ییموش صحرا شش
ساعت  12 / ییساعت روشنا 12دوره  یط هاموش مطالعه،روز 

. داشتند قراردرصد  70گراد و رطوبت سانتی 25±2ی، دمای کیتار
ها در طول مطالعه دسترسی آزاد به آب و غذای کافی موش

 داشتند. 
 

 پروتکل مطالعه:
های صحرایی به صورت تصادفی به شش گروه مساوی موش

(n=6تقسیم شدند. گروه کنترل هیچ ) گونه تیمار دارویی دریافت
عنوان حلال دارو میلی لیتر آب مقطر به 1نکرد. گروه شاهد روزانه 

پنکونازول  mg/kg 100 ،1تجربی گروه ن صفاقی، صورت درو به
 3Dویتامین  IU/kg 1000، 2، گروه تجربی صورت گاواژبه
 IU/kgپنکونازول و  mg/kg 100، 3تجربی گروه ، صورت گاواژبه

پنکونازول و  mg/kg 100، 4تجربی و گروه  3Dویتامین  500
IU/kg 1000  3ویتامینD  طول دوره مطالعه بیست د. کردندریافت

هوش و هشت روز بود و در پایان حیوانات با اتر )مرک، آلمان( بی
صورت مستقیم از قلب به منظور تعیین گیری به شدند و خون

انجام شد. همچنین  ستوسترونو ت LH ،FSHهای میزان هورمون
 بافت بیضه به منظور آسیب شناسی بافتی خارج شد.

 

 پنکونازول:
صورت پودر تهیه شد. از به )فارمر شارپ، ایران( %20 پنکونازول

 100 انتخاب مقدارشد. عنوان حلال دارو استفاده آب مقطر نیز به 
 [.10] دوز دارو براساس مطالعات قبلی بودکیلوگرم  بر گرم میلی

 

 :3Dویتامین 
صورت قرص تهیه شد. از آب به ، انگلستان(دیهلث ا) 3Dویتامین 

 IU/kg 500دوزهای شد. عنوان حلال دارو استفاده مقطر نیز به 
عنوان دوزهای حداقل و حداکثر براساس مطالعات قبلی به 1000و 

 [.22] انتخاب شدند

 

 :ستوسترونو ت LH  ،FSHهای روش سنجش هورمون
با و تستوسترون  LH ،FSH یهاهورمون میزان سرمی سنجش

 Bioassay Technologyی مناسب )هاتیکاستفاده از 

Laboratory, China و دستورالعمل شرکت سازنده به روش الایزا )
 انجام شد.

 

 بررسی آسیب شناسی بافت بیضه:
راست و  با برش در ناحیه پایین شکم، بیضه ،یریگپس از خون

 یهابافت. شستشو شد یولوژیزیبا سرم فخارج و  وانچپ حی
ساعت  دوبه مدت  فرمالیندر محلول  ونیکساسیف برای بیضه
با اتانول  یجیتدر یریو سپس مراحل آب گ داده شدندقرار 

(CarloErba،)نیلیبا زا یشفاف ساز ، فرانسه (Alfazyne, 

Woerden )نیبا پاراف یریو قالب گ، هلند (Aisan )انجام ، چین
 5 پشت سر هم یهابرش ،آماده شده یها. در ادامه از قالبدش
و با روش  هیته، آلمان( Leitz) کروتومیتوسط دستگاه م یکرونیم

. پس از نددش یزیرنگ آم)مرک، آلمان(  نیائوز -نیلیهماتوکس
و با استفاده از شدند  هیهت یکروسکوپیم یهالام ،یزیرنگ آم

 یبررس 100 یینمابا بزرگ، ژاپن( Nikon) ینور کروسکوپیم
 یهامطالعه عکس برای DinaocaPture 2. از نرم افزار دانجام ش

 .دشاستفاده  یبافت

 

 :تجزیه و تحلیل آماری
 20 نسخه SPSSافزاری آماری های حاصل با استفاده از نرمداده

تعقیبی  و آزمون هاتحلیل واریانس آزمونتجزیه و تحلیل شدند. از 
 صورتبه هاداده .ها استفاده شدبرای مقایسه میانگین داده توکی

سطح معناداری  خطای استاندارد نشان داده شدند. ±میانگین 
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05/0P <  در نظر گرفته شد. از نرم افزارGhraPhPad 6 نسخه 
 د.شبرای رسم نمودارها استفاده 

 

 ها:یافته
و  FSH ،LHمیانگین و خطای استاندارد میزان سرمی  1شکل 

و  FSH ،LHدهد. میزان سرمی تستوسترون را نشان می
های ، اختلاف معناداری با گروه2های تجربی تستوسترون در گروه

 LHو  FSH(. میزان سرمی < 05/0Pکنترل و شاهد نشان نداد )
افزایش  4و  3، 1های تجربی الف و ب( در گروه 1)شکل 

های کنترل و شاهد نشان داشت معناداری در مقایسه با گروه
(05/0P < با این حال، میزان .) سرمیFSH  وLH های در گروه

داشتند  1کاهش معناداری در مقایسه با گروه تجربی  4و  3تجربی 
(05/0P < در گروه 1(. میزان سرمی تستوسترون )شکل )های پ

های کنترل کاهش معناداری در مقایسه با گروه 4و  3، 1تجربی 

(. با این حال، میزان سرمی تستوسترون > 05/0Pو شاهد داشت )
افزایش معناداری در مقایسه با گروه  4و  3های تجربی روهدر گ

 (.> 05/0Pنشان داد ) 1تجربی 
های کنترل شناسی بافتی نشان داد که در گروههای آسیبیافته

ت( بیضه  2)شکل  2ب( و تجربی  2الف(، شاهد )شکل  2)شکل 
صورت های سمینی فروس به دارای ساختار طبیعی بوده و لوله

 1تراکم طبیعی قابل مشاهده است. در گروه تجربی  منظم و با
ساز و کاهش ضخامت های منیپ( ساختار آتروفی لوله 2)شکل 

اپیتلیوم زایا مشاهده شد. همچنین بافت بیضه به مقدار زیادی 
ج( در مقایسه با  2)شکل  3تخریب شده بود. در گروه تجربی 

اپیلتلیوم ، آتروفی کمتری مشاهده شد و ضخامت 1گروه تجربی 
چ( در  2)شکل  4زایا تا حدودی ترمیم شده بود. در گروه تجربی 

ساز بهبود یافته بودند و ، لوله های منی1مقایسه با گروه تجربی 
 اسپرماتوژنز فعال مشاهده شد.

 

 
 05/0Pهای کنترل و شاهد )های مختلف. * در مقایسه با گروه)ب( و تستوسترون )پ( در گروه LH)الف(،  FSH: میانگین و خطای استاندارد میزان سرمی 1شکل 

 (.> 05/0P) 1در مقایسه با گروه تجربی  #(. >
 

 
)پ(، آتروفی و  1های کنترل )الف( و شاهد )ب( بافت بیضه و اسپرماتوژنز طبیعی است. در گروه تجربی مختلف. در گروههای : ساختار بافت بیضه در گروه2شکل 

)ت(، بافت بیضه و اسپرماتوژنز  2کاهش ضخامت اپیتلیوم زایا مشاهده گردید )فلشهای زرد(. بافت بیضه تخریب شده و اسپرماتوژنز کاهش یافته است. در گروه تجربی 
)چ(، بافت  4های سیاه(. در گروه تجربی شود و ضخامت اپیتلیوم زایا تا حدودی بهبود یافته است )فلش)ج(، آتروفی اندکی مشاهده می 3یعی است. در گروه تجربی طب

 میکرومتر. 50بیضه تا حدود زیادی بهبود یافته است و اسپرماتوژنز طبیعی است. نوار سفید: 
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 حث:ب
های صحرایی نر باعث اختلال در تجویز پنکونازول به موش

بیضه و همچنین آسیب بافت بیضه  -های محور هیپوفیزهورمون
ها که به دلیل استفاده وسیع، حضور گسترده ای در کششد. آفت

محیط زیست دارند، از جمله مواد شیمیایی هستند که موجب 
د نشان داده که [. شواه23شوند ]ریز میاختلال در غدد درون

تواند موجب سمیت تولید مثلی شود. پنکونازول با پنکونازول می
تواند سمیت های جنسی میتاثیر بر پارامترهای اسپرم و هورمون

[ که با نتایج مطالعه حاضر مطابقت دارد. 24تولید مثلی را القا کند ]
 شیاسپرم و افزا دیدر تول لاختلامشخص شده است که 

 یکیژنت بیمهم آس یاسپرم نشانگرها یمورفولوژ یهایناهنجار
[. همچنین، 25] هستند هاکشدر پستانداران در معرض آفت

در  یتستوسترون نقش مهمو  FSH ،LH کیولوژیزیف یهاغلظت
تعداد و  ،هموستاز نیو هرگونه اختلال در ا شتهدا اسپرماتوژنز

 دهدیرا کاهش م هاضهیب زایایو  کیسومات یهاعملکرد سلول
تواند سنتز و یا آزادسازی [. به نظر می رسد پنکونازول می26]

ها را مسدود کند. همچنین پنکونازول با اتصال به نیگنادوتروپ
 نیپروتئ یو آزادساز دیاز تولهای سرتولی روی سلول FSHگیرنده 
را در  یبازخورد منف ای کندیم یریدهنده آندروژن جلوگاتصال

موجب کاهش مقدار که متعاقباً کند قا میالگناد -زیپوفیمحور ه
اسپرماتوژنز اختلال در فرآیند  و در نتیجه FSHو  LHسرمی 

کش پنکونازول روی در زمینه تاثیر قارچ اتمطالع[. 24] شودمی
تجویز طولانی مدت دهد که بافت بیضه موش صحرایی نشان می

میلی گرم بر کیلوگرم باعث  100و  50پنکونازول با دوزهای 
شود. تغییرات تخریبی اختلالات ساختاری و عملکردی بیضه می

های های اسپرماتوگونی از شاخصهسلولشده  یزیمرگ برنامه رو 
مهم تاثیر پنکونازول بر بافت بیضه است. کاهش مقدار 

 تیمهار فعال تواند از طریقزول میتستوسترون ناشی از پنکونا
 [.10تستوسترون القا شود ] یوسنتزیب ریمتعدد در مس یهامیآنز

تواند با کاهش می رهایمس نیدر ا P450 توکرومیس یهامیمهار آنز
 ییایمیوشیب طیدر مح رییمنجر به تغ همراه باشد که ییدزایاستروئ

[. نتایج این مطالعات با نتایج 27] شودحیوان نر می یدستگاه تناسل
مطالعه حاضر همسو است. سازوکاری که در آن پنکونازول باعث 

است. تجویز  ویداتیاسترس اکس یالقاشود سمیت سلولی می
و کاهش  ROSهای صحرایی باعث افزایش پنکونازول به موش

 شیب دی. تولشودهای مختلف میدر بافت هادانیاکسیمیزان آنت
ها،  نیپروتئ همچون یاتیح یهاتواند به مولکولمی ROSاز حد 

و منجر به مهار چرخه  رسانیده بیآس کینوکلئ هایدیو اس دهایپیل
 [. 28، 12] شود ده سلولش یزیو مرگ برنامه ر یسلول

موجب بهبود  3Dنتایج مطالعه حاضر نشان داد که تجویز ویتامین 
بیضه و ترمیم بافت بیضه در  -های محور هیپوفیزهورمون

 یبه خوبشود. های صحرایی نر تیمار شده با پنکونازول میموش
های کنندهعنوان پاکبه  هادانیاکسیاست که آنتشده نشان داده

توانند از راه بهبود پارامترهای اسپرم، موجب های آزاد میرادیکال
انجام  یادیمطالعات ز راًیاخ [.29، 24] شوند یبارورافزایش 

 میعلاوه بر تنظ 3D نیتامید وندهکه نشان می استشده
 مثل دیتول ستمیشدن استخوان در س یو معدن میکلس یهوموستاز

که  دهندینشان م هاافتهیکند. یم فایا ییسزاهنقش بنیز مردان 
 تواندیآن م سازیو فعال  VDRبه  صالات قیاز طر نیتامیواین 

 مثل دیبر سلامت دستگاه تول یعیمثبت وس یکیولوژیب راتیتأث
–Nrf2 (Nuclear Factor Erythroid 2 میزانداشته باشد. 

Related Factor 2 )با  یدرون سلولROS  تجمع یافته در
 یهمبستگ ویداتیاسترس اکس دیتشد همچنینو  یتوکندریم

در محافظت از  یدینقش کل Nrf2 ن،یا بر معکوس دارد. بنا
تواند مینقش  نیکند. ایم فایا ویداتیها در برابر استرس اکسسلول

 نیتامیو ن،یعلاوه بر ا [.30، 18] شود لیتعد 3D نیتامیتوسط و

3D و  یسلول ونیداسیاز اکس یتوکندریم یعیبا حفظ عملکرد طب
کند. اختلال در کنترل ردوکس می یبانیکنترل ردوکس پشت

مرگ  ،یسلول ینابجا ریممکن است منجر به تکث یچرخه سلول
شود.  یریپ عیو تسر یعصب یهایماریتوسعه ب ،یسلول
 یبرخ انیب میدر تنظ ریفراگ دیاثرات مف یدارا ولیتریکلس

از  جهیدر نتو است  یالتهابآنتی یهانیتوکیها و سادانیاکسیآنت
ها یمغذزیمرتبط با کمبود ر یهایها در برابر سموم، ناهنجاربافت
ها نگلو ا یسلولدرون یهاکروبیاز م یناش یهابیو آس

 قیرا از طر ROS میزان 3D نیتامیو[. 32، 31]کند محافظت می
 یتوکندریبر م یمبتن یهادانیاکسیآنت انیو ب یالتهاباثرات آنتی

 [.34، 33] کندمی میتنظ یسلول یده گنالیس یرهایمسراه از 
 ضهیعملکرد ب یامدهایمردان به پ یبارور روی نیتامیواین  ریتاث

عبارتند  ضهیشده توسط ب دیتول یاصل یهادارد. هورمون یبستگ
و  B نیبینهی، انیمولریهورمون آنت ول،یاز تستوسترون، استراد

. به طور گسترده نشان داده شده است که 3 ینیشبه انسول دیپپت
نقش  یاضهیداخل ب یهاهورمون نیو اتوکر نیعملکرد پاراکر

همچنین شواهد نشان  [.35] اسپرماتوژنز دارند میدر تنظ یدیکل
به طور مستقیم در آندروژنز بیضه نقش  3Dدهند که ویتامین می

تولید تستوسترون و  3Dدارد. نشان داده شده است که ویتامین 
های دخیل در تولید آندروژن و پیش سازهای آنزیم mRNAبیان 

است که تجویز [. گزارش شده19دهد ]ها را افزایش میآن
های صحرایی به طور قابل با سرب در موش 3Dهمزمان ویتامین 

دهد که ممکن های کلیوی و بیضه را کاهش میتوجهی آسیب
ین، است به دلیل ترمیم بیان مولکول های مرتبط با این ویتام

اکسیداتیو و ضد التهابی باشد. بنا براین، به ارتقاء نشانگرهای آنتی
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در برابر  3Dنظر می رسد اثرات محافظتی بالقوه ویتامین 
های کلیوی و بیضه ناشی از سرب از راه سازوکارهای آسیب
[. سازوکارهای 36شود ]اکسیداتیو اعمال میالتهابی و آنتیآنتی

 نیتامیو یدانیاکسیآنت اتعمال اثرا یچگونگ خصوصدر متعددی 

3D به  نیتامیواین رسد که  یبه نظر م [.37]شده است  شنهادیپ
تواند به به کلسترول و ارگوسترول می یشباهت ساختار لیدل

و  ردهعمل ک ییغشا یدانیاکسیعامل آنت کیعنوان 
 [.38، 37] وابسته به آهن را مهار کند یپوزومیل ونیداسیپراکس

تواند پراکسیداسیون لیپیدی را کاهش این ویتامین همچنین می
ها بهبود بخشد. داده و فعالیت سوپراکساید دیسموتاز را در موش

کاهش استرس  یی، توانا 3D نیتامیودهند که شواهد نشان می
سوپراکساید و  یسلول ونیمثبت گلوتات میتنظ راهرا از  ویداتیاکس

. سوپراکساید دیسموتاز خط اولیه دفاع دارددیسموتاز 
اکسیدانی سلولی با وجود استرس اکسیداتیو ایجاد شده توسط آنتی

اکسیدانی یک های آنتیرادیکال های سوپراکسید است. آنزیم
های آزاد هستند که از دفاع اصلی سلولی در برابر حمله رادیکال

محافظت  ROSغشاء و اجزای سیتوزولی در برابر آسیب ناشی از 
می کنند. سوپراکساید دیسموتاز، کاتالاز و گلوتاتیون پراکسیداز 

مطالعات  ن،یعلاوه بر ا[. 38ها هستند ]برخی از مهمترین آن
 یتریقو یدانیاکسیاثرات آنت 3D نیتامیو حیوانی نشان داده که

همچنین مشخص  [.37]دارد  نیو ملان E نیتامینسبت به و
 انیمهار ب با توانندیشکل فعال آن مو  3D نیتامیکه واست شده

 تیفعال (NF-κB) کاپا یاهسته عامل یالتهابشیپ یسیرونو عامل
 یاتیکننده ح میتنظ کی NF-κB .داشته باشد یقو یالتهابآنتی

به نظر  ن،یو استرس است. بنابرا یالتهاب ،یمنیا یواکنش ها
 یهانیتوکایسا دیتول تواندیبه نوبه خود م 3D نیتامیکه و رسدیم

وابسته  یرهایکردن مس رفعالیآزاد را با غ یهاکالیو راد یالتهاب
کاهش دهد که ممکن است اثرات مطلوب آن بر  NF-κBبه 

[. از محدودیت های این 38] را روشن کند استرس اکسیداتیو
گیری عوامل توان به دوره کوتاه مطالعه، عدم اندازهمطالعه می

در بافت بیضه اشاره  شده سلول یزیمه رمرگ برناالتهابی و میزان 
شود در مطالعات بعدی موارد فوق مد کرد. از این رو پیشنهاد می

 نظر قرار گیرد.
 

 نتیجه گیری:
 100نتایج این مطالعه نشان داد که تجویز پنکونازول با دوز 

های صحرایی نر بالغ به مدت بیست گرم بر کیلوگرم در موشمیلی
 -های محور هیپوفیز و هشت روز موجب اختلال در هورمون

شود. از سوی دیگر، تجویز بیضه و همچنین آسیب بافت بیضه می
 -های محور هیپوفیزموجب بهبود مقادیر هورمون 3Dویتامین 

براین، پیشنهاد شود. بنا بیضه و همچنین بهبود بافت بیضه می
های عنوان یک مکمل با ویژگی به 3Dشود از ویتامین می

هایی همچون کشاکسیدانی برای افرادی که در برابر آفتآنتی
افراد، استفاده  3Dگیرند با رعایت مقدار ویتامین پنکونازول قرار می

 شود.
 

 تشکر و قدردانی:
در این مطالعه قوانین و مقررات کار با حیوانات آزمایشگاهی 
مصوب کمیته اخلاق دانشگاه آزاد اسلامی واحد کازرون با کد 

رعایت شده است.  IR.IAU.KAU.REC.1402.055اخلاق 
دانند از همکاری تمام افراد دخیل در نویسندگان برخود لازم می

 انجام مطالعه تشکر و قدردانی نمایند.
 

 منافع: تضاد
 دارند که تضاد منافعی ندارند.نویسندگان اعلام می
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Abstract:  
Introduction: Systemic triazole fungicides such as Penconazole have negative effects on different body 

tissues. In the Present study, the Protective effects of vitamin D3 on tissue changes and Pituitary- 

testicular axis in adult rats treated with Penconazole were investigated. 

Materials and Methods: In this exPerimental study, male Wistar rats were divided into 6 grouPs of 6 

including: control, sham (1 ml of distilled water), exPerimental 1 (Penconazole 100 mg/kg), 

exPerimental 2 (vitamin IU/kg 1000 D3), exPerimental 3 (100 mg/kg Penconazole + 500 IU/kg vitamin 

D3) and exPerimental 4 (100 mg/kg Penconazole + 1000 IU/kg vitamin D3). At the end of day 28, serum 

levels of LH, FSH and testosterone hormones were measured by ELISA method and the testicular tissue 

was removed for histoPathological examination. 

Results: The serum levels of LH and FSH in exPerimental grouP 1 showed a significant increase 

comPared to the control and sham grouPs (P< 0.05), but the testosterone serum level decreased 

(P<0.05). The serum levels of LH and FSH in exPerimental grouPs 3 and 4 showed a significant 

decrease comPared to exPerimental grouP 1 (P< 0.05), but testosterone serum levels increased (P<0.05). 

HistoPathological examination showed that in exPerimental grouP 1, the testicular tissue was destroyed; 

however, in exPerimental grouPs 3 and 4, the testicular tissue was recovered. 

Conclusion: Based on the results of this study, vitamin D3 can imProve testicular damage caused by 

Penconazole in rats. 
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