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چکیده
زمینه و هدف 

سداب به خاطر داشتن خواص دارویی مورد استفاده قرار می‌گیرد. بیش از 120 ترکیب طبیعی از قبیل آکریدون آلکالوئیدها، روغن‌های 

ضروری، فلاونوئیدها و فوروگوئنولین‌ها در ریشه و بخش‌های هوایی این گیاه یافت می‌شود. فعالیت آنتی‌اکسیدانت، ضدالتهاب، سیتوتوکسیک، 

آنتی‌تومور، آنتی‌آریتمیک، آنتی‌آندروژنیک، ضد بارداری و باروری از خواص دارویی ذکر شده برای این گیاه هستند. مطالعه حاضر به منظور 

ارزیابی خواص ضد بارداری عصاره آبی سداب با مطالعه هیستوشیمی بافت تخمدان موش انجام گرفت.

مواد و روش‌ها

در مطالعه حاضر 36 موش ماده به 2 گروه کنترل و RG تقسیم شدند. گروه‌های کنترل ml 0/2 نرمال‌سالین و گروه‌های RG عصاره آبی RG را 

با دز mg/kg 300 در هر روز بصورت خوراکی به مدت 14 روز دریافت کردند. تخمدان‌ها بعد از برداشتن، جهت مطالعه تحت رنگ‌آمیزی‌های 

هیستوشیمی آلکالین فسفاتاز، پاس و سودان بلک قرار گرفتند. 

یافته‌ها

در گروه سداب هفته اول اکثر فولیکول‌ها آترتیک بودند و شدت واکنش در رنگ‌آمیزی آلکالین فسفاتاز، پاس و سودان بلک نسبت به گروه 

کنترل شدیدتر بود، اما در هفته‌های دوم و سوم بین گروه‌های کنترل و سداب تفاوت معنی‌داری مشاهده نگردید.

نتیجه‌گیری

افزایش شدت واکنش‌ها می‌تواند ناشی از تجمع هیدرات کربن و لیپیدها به دلیل اختلال متابولیکی و آسیب به ارگانل‌های داخل سیتوپلاسمی 

باشد. بنابراین عصاره آبی سداب با آسیب به بافت تخمدان و اختلال متابولیکی می‌تواند باعث کاهش باروری در موش ماده گردد.

کلیدواژه‌ها

تخمدان، عصاره سداب، آلکالین فسفاتاز، پاس، سودان بلک
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■ مقدمه
بصورت گسترده  در طب سنتی  گیاهی  داروی  عنوان  به  سداب 
استفاده می‌شود و در کشورها و فرهنگ‌های مختلف اسامی رایج 
و متفاوتی دارد. به عنوان مثال در هند این گیاه با نام سانول1 و 
ساتری2، در کشورهای عربی به نام سداب3 یا سوزاب4، در فارسی 
ساتاپ5 و در انگلستان رئو6 شناخته می‌شود )4-1(. سداب از نظر 
پزشکی اهمیت فراوانی دارد. بیش از 120 ترکیب طبیعی از قبیل 
آکریدون آلکالوئیدها، کومارین‌ها، روغن‌های ضروری، فلاونوئیدها و 
فوروگوئنولین‌ها در ریشه و بخش‌های هوایی این گیاه یافت می شود 
)7-5(. این گیاه منبع مهم و اصلی فورانوکومارین‌ها از قبیل سورالن 

،گزانتوتوکسین و برگوپتن است )8(.
از سداب  فورانوآکریدون‌های8 جدا شده  و  آربورینین7  ترکیبات 
 MCF-7 نوع سلول سرطانی،  روی سه  بر   IN vitro در شرایط 
سرویکس(  )آدنوکارسینومای   HeLa سینه(،  )آدنوکارسینومای 
از  انسان بکار رفته و  اپیدرموئید پوست(  A431 )کارسینومای  و 
دوکسوروبیسین9 و سیس پلاتین10 به عنوان کنترل مثبت استفاده 
شده است که آربورینین دارای بیشترین اثر ضد تکثیری بوده است 
)9(. عصاره‌های پترولوم اتر، اتیل استات و متانول آبی سداب دارای 

فعالیت سمیت سلولی و ضد باکتریایی است )10(.
روی بر  آن  بودن  سمی  با  سداب  عصاره  توموری  ضد   فعالیت 

L929 مشخص شده است. عصاره  12 و سلول‌های 
 EAC  ،11

 DLA

و  هیدروکسیل  رادیکال‌های  جمع‌آوری  خاصیت  دارای  سداب 
ممانعت از پراکسیداسیون لیپید در غلظت‌های پایین می‌باشد. اما 

در غلظت‌های بالا دارای حداقل اثر است )11(.
مهم‌ترین خواص دارویی ذکر شده برای گیاه سداب شامل فعالیت

 آنتی‌اکسیدانت، ضد التهاب، سیتوتوکسیک، آنتی‌تومور، آنتی‌آریتمیک،
آنتی‌آندروژنیک، ضد بارداری و باروری می‌باشد. این خواص گسترده 

به دلیل تنوع مواد مؤثره موجود در این گیاه است.
عمدتاَ از این گیاه بصورت سنتی استفاده می‌شود. ولی ترکیبات 
شیمیایی جدا شده از آن در پزشکی مدرن نیز بصورت اختصاصی 
استفاده می‌گردد. در کشور ما به شکل سنتی عموماً برای جلوگیری 
لذا به جهت اهمیت  بارداری و سقط جنین استفاده می‌شود.  از 
عوارض استفاده بی‌رویه آن، در پژوهش حاضر که قسمتی از بررسی 
جامع اثرات عصاره آبی گیاه سداب در موش ماده است به بررسی 
تغییرات بافت تخمدان در رنگ‌آمیزی های هیستوشیمی پرداخته 

شده است.

■ مواد و روش‌ها
طرز تهیه عصاره آبی سداب

گیاه سداب تهیه شده پس از تأیید در دانشکده کشاورزی ارومیه، 
 توسط آسیاب برقی خرد شد. سپس در ظرف‌های جداگانه، مقدار
g 100 از پودر در ml 1000 نرمال‌سالین حل گردید و در دمای اتاق 

روی دستگاه شیکر به مدت 72 ساعت قرار داده شد. بعد از اتمام این 
مدت ابتدا محلول موجود چند بار از صافی عبور داده شد و بعد از آن 
مایع بدست آمده با دور RPM 10000 به مدت 20 دقیقه سانتریفیوژ 
و مایع رویی جمع‌آوری گردید و در دمای اتاق تبخیر شد. پس از 
تبخیر، عصاره به رنگ قهوه‌ای تیره بدست آمد. عصاره حاصل در 
ظرف دربسته‌ای قرار داده شد و تا زمان مصرف در یخچال نگهداری 
گردید )13و12(. قبل از شروع دوره، محلول عصاره آبی سداب با 
0/2 تهیه و در یخچال نگهداری شد.  ml 300 در   mg/kg غلظت 

حیوانات مورد آزمایش
در این مطالعه از 36 موش سوری نژاد NMRI ماده که از بخش 
شده  تهیه  ارومیه  دامپزشکی  دانشکده  آزمایشگاهی  حیوانات 
بودند در دو گروه سداب و کنترل استفاده شد. تمام موش‌ها که 
در شروع آزمایش در سن 6 هفتگی بودند، در شرایط نوری 12 
ساعت روشنایی و 12 ساعت تاریکی در اتاقی با دمای c°25-20 با 

دسترسی آزاد به مواد غذایی و آب نگهداری شدند. 

1 Sanool
2 Saatri
3 Sudab
4 Suzab
5 Satap
6 Rue, Garden Rue, Herb of grace
7 Arborinine
8 Furanoacridones
9 Doxorubicin
10 Cisplatin
11 Dalton’s Lymphoma Ascites 
12 Ehrlich Ascites Carcinoma
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)Sod( گروه سداب
تعداد 18 عدد موش سوری به سه زیر گروه )هر زیر گروه 6 موش( 
سداب هفته اول )Sod1(، سداب هفته دوم )Sod2( و سداب هفته 
 300  mg/kg تقسیم شدند و به مدت 14 روز، روزانه )Sod3( سوم
از طریق گاواژ   0/2  ml فرموله شده در حجم  آبی سداب  عصاره 

دریافت کردند.

گروه کنترل 
تعداد 18 عدد موش سوری )هر زیر گروه 6 موش( به سه زیر گروه 
کنترل هفته اول، کنترل هفته دوم و کنترل هفته سوم تقسیم شدند 
و تا 14 روز همزمان با گروه‌های سداب روزانه ml 0/2 نرمال سالین 

از طریق گاواژ دریافت کردند.

نمونه‌برداری 
در گروه سداب عصاره به مدت 14 روز از طریق گاواژ خورانده شد و 
سپس قطع گردید. در برخورد با حیوانات مورد آزمایش تمامی اصول 
و موازین اخلاقی و کار با حیوانات رعایت گردید و نمونه‌برداری‌ها 
بعد از قطع مصرف عصاره در سه نوبت تحت عنوان هفته اول، هفته 

دوم و هفته سوم به طریق زیر انجام گرفت:

هفته اول 
از موش‌های  کدام  هر  به  عصاره،  گاواژ  اتمام  از  بعد  24 ساعت 
گروه‌های هفته اول در هر دو گروه 10 واحد بین‌اللملی گنادوتروپین 
سرم مادیان آبستن1 به روش داخل صفاقی تزریق گردید )14(. 48 
ساعت بعد از تزریق هورمون، موش‌ها ابتدا توسط گاز CO2 بیهوش 
شده، سپس توسط جابجایی مهره‌های گردنی آسان‌کشی شده و 
تخمدان‌ها برداشته شدند. این مرحله نمونه‌برداری مصادف با روز 

17 از شروع آزمایش بود.

هفته دوم
یک هفته پس از قطع مصرف عصاره مصادف با روز 22 از شروع 
آزمایش به هر کدام از موش‌های گروه‌های هفته دوم در هر دو گروه 
10 واحد بین‌اللملی گنادوتروپین سرم مادیان آبستن )PMSG( به 
1 Pregnant Serum Gonadotropin: PMSG 2 Sudan Black 

روش داخل صفاقی تزریق گردید. 48 ساعت بعد از تزریق هورمون، 
موش‌ها ابتدا توسط گاز CO2 بیهوش شده، توسط جابجایی مهره-
این  برداشته شدند.  های گردنی آسان‌کشی و سپس تخمدان‌ها 

مرحله نمونه‌برداری مصادف با روز 24 از شروع آزمایش بود.

هفته سوم 
دو هفته بعد از قطع مصرف عصاره، مصادف با روز 29 از شروع 
آزمایش، هر کدام از موش‌های گروه‌های هفته سوم در هر دو گروه 
 )PMSG( 10 واحد بین‌اللملی گنادوتروپین سرم مادیان آبستن 
تزریق  از  بعد  ساعت   48 کردند.  دریافت  داخل صفاقی  بصورت 
هورمون موش‌ها ابتدا توسط گاز CO2 بیهوش شده، توسط جابجایی 
مهره‌های گردنی آسان‌کشی و سپس تخمدان‌ها برداشته شدند. این 

مرحله نمونه‌برداری مصادف با روز 31 از شروع آزمایش بود.

روش رنگ‌آمیزی سودان بلک2 
با   ،%10 در این روش، پس از تثبیت نمونه‌ها در فرمالین بافري 
استفاده از دستگاه کرایواستات برش‌هاي انجمادي از نمونه‌ها، بافتی 
10 تهیه و بر روي لام‌ها قرار داده شدند. سپس   µm به ضخامت
اسلایدها به مدت 10 دقیقه در محلول پروپیلن گلیکول 100% قرار 
گرفتند. در مرحله بعد، لام‌ها از محلول مذکور خارج شده و به مدت 
30 دقیقه در محلول سودان بلاك غوطه‌ور شدند. پس از این مدت، 
نمونه‌ها به ظرف حاوي محلول پروپیلن گلیکول 85% منتقل گشته 
و به مدت سه دقیقه در این محلول باقی ماندند. سپس اسلایدهاي 
به مدت  و  با آب مقطر شستشو شده  انجمادي  حاوي برش‌هاي 
پنج دقیقه، جهت رنگ‌آمیزي افتراقی، در محلول نوکلئار فست رد 
غوطه‌ور شدند. پس از گذشت مدت زمان لازم، نمونه‌ها مجدداً با 
آب مقطر شستشو داده شدند. در پایان، به وسیله گلیسیرین ژل‌، 
لامل‌گذاري روي نمونه‌ها انجام گردید. نمونه‌ها با میکروسکوپ نوري 
مورد مطالعه قرار گرفتند. در این روش رنگ‌آمیزي هیستوشیمیایی، 
هسته سلول‌ها به رنگ قرمز و چربی‌ها به رنگ آبی مایل به سیاه 

مشاهده می‌شوند )15(. 
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روش رنگ‌آمیزی پاس1 
به  نظر، برش‌هايي  مورد  نمونه‌هاي  پارافيني حاوي  قالب‌هاي  از 
8 تهیه کرده و بر روي اسلايدهاي از قبل آماده شده   µm ضخامت
منتقل مي‌شوند. بعد از آن نمونه‌ها بوسيله گزيلل پارافين‌زدايي شده 
و لام‌ها در اسيدپريودكي به مدت 10 دقيقه قرار داده مي‌شوند. 
به  بعدي  مرحله  در  و  مقطر شسته شده  آب  با  نمونه‌ها  متعاقباً 
به  داده مي‌شوند. سپس  قرار  در محلول شيف  دقيقه   25 مدت 
10-5 دقيقه در آب جاري شستشو داده مي‌شوند. جهت  مدت 
رنگ‌آميزي تفريقي، نمونه‌ها را با رنگ هماتوكسيلين به مدت 10 
دقیقه رنگ‌آميزي كرده و بعد از آن نمونه‌ها براي چند ثانيه وارد 
اسيد الكل مي‌شوند. در مرحله بعد به مدت 1 دقیقه در کربنات 
لیتیم قرار گرفته و سپس در آب شستشو داده می‌شوند. در انتها 
لام‌ها را به مدت 3 دقیقه در الكل مطلق فرو برده و در نهايت توسط 

گزيلل نمونه‌ها شفاف مي‌گردند )16(.

روش رنگ‌آمیزی آلکالین فسفاتاز2 
برای تهیه مقاطع بافتی از نمونه‌های منجمد شده استفاده گردید 
بکار گرفته  برای تهیه اسلایدها دستگاه کرایواستات  و همچنین 
6 تهیه گردید. لام‌ها به ترتیب در   µm شد. برش‌هایی به ضخامت
استون مطلق، 80% و 50% فرو برده و سپس در آب مقطر شستشو 
داده شدند. در مرحله بعدی لام‌ها در داخل محلول انکوباسیون و 
37 قرار گرفتند. بعد   °c به مدت 45-30 دقیقه در داخل انکوباتور
از اتمام مدت انکوباسیون، لام‌ها با آب مقطر شستشو داده شدند 
و بعد از آن نمونه‌ها در محلول سولفید زرد آمونیوم به مدت 1-2 
دقیقه قرار گرفتند. سپس مجدداً با آب مقطر شستشو داده شده 
و جهت رنگ‌آمیزی افتراقی، نمونه‌ها با رنگ هماتوکسیلین هاریس 
رنگ‌آمیزی شدند. در نهایت نمونه‌ها آبگیری و توسط گزیلول شفاف 

شدند )17(.

■ یافته‌ها
میزان  و  متابولیکی  وضعیت  مطالعه  برای  هیستوشیمی  بررسی 
آسیب فولیکول‌ها، سلول‌های گرانولوز و اووسیت انجام گرفت. از 

این رو رنگ‌آمیزی‌های آلکالین فسفاتاز، سودان بلک و پاس روی 
در   )18( و همکاران  مزدک  است.  گرفته  تخمدان صورت  بافت 
تغییرات  بیان  برای  بر روی تخمدان موش  بررسی هیستوشیمی 
در فولیکول‌ها، واکنش‌پذیری آنها را نسبت به رنگ‌های شیمیایی با 
درجات 1+ تا 4+ توصیف کردند. آنها واکنش 20% را با 1+، واکنش 
50% را با 2+، واکنش 60% را با 3+ و واکنش 100% را با 4+ توصیف 
کردند. در پژوهش حاضر نیز نتایج بر اساس میزان شدت واکنش 
از 1+ تا 4+ ارائه گردیده است. در بررسی نتایج هیستومورفومتری 
منتشر نشده از مؤلفین، مشخص گردید که فولیکول‌های آترتیک 
در گروه‌های سداب بطور معنی‌داری افزایش یافته است. بررسی 
بودند که  آترتیک  اکثر فولیکول‌ها در گروه سداب  هیستوشیمی 
میزان واکنش در هر کدام از رنگ‌آمیزی‌ها به شرح ذیل بوده است: 

تغییرات آنزیم آلکالین فسفاتاز در بافت تخمدان 
سلول‌های  در  جمله  از  فولیکول‌ها  در  فسفاتاز  آلکالین  واکنش 
گرانولوزا و تکا دیده شد. در حالت کلی شدت واکنش وابسته به 
بود و هر چقدر میزان آسیب  آترزی فولیکول‌ها  میزان پیشرفت 
فولیکول بیشتر بود واکنش شدیدتر گزارش شد. شدت واکنش در 
اغلب فولیکول‌های سداب هفته اول بیشتر بود. واکنش خصوصاً در 
سلول‌های گرانولوزا که به داخل فضای آنتروم افتاده بودند وضوح و 
شدت بیشتری داشت. میزان واکنش در سلول‌های گرانولوزا نسبت 
به سلول‌های تکا شدیدتر بود. قضاوت در بین گروه‌های سداب در 
هفته دوم و سوم با گروه‌های کنترل در خصوص میزان واکنش 

سخت بود )جدول شماره 1، تصاویر شماره 1 و 2(.

تغییرات کربوهیدرات‌ها 
رنگ‌آمیزی  از  کربوهیدرات‌ها  ردیابی  و  تغییرات  بررسی  برای 
پریودیک اسید شیفت )PAS( استفاده گردید. واکنش پاس مثبت 
در سلول‌های گرانولوزا، پرده شفاف، مایع داخل فولیکول، بافت 
همبند اطراف فولیکول‌ها و در فضای بین سلول‌های گرانولوزا و 
بافت استرومای تخمدان وجود داشت. ولی در فولیکول‌های آترتیک 
واکنش پاس قوی‌تر بود. در گروه سداب هفته اول این واکنش بطور 
واضح بیشتر از گروه‌های کنترل بود ولی در گروه‌های سداب هفته 
دوم و سوم نمای میکروسکوپی پاس مثبت تقریباً مشابه گروه‌های 

1 PAS
2 Alkaline Phosphatase: ALP
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کنترل بود و تفاوت محسوسی مشاهده نگردید )جدول شماره 1، 
تصاویر شماره 3 و 4 و 5(. 

تغییرات چربی‌ها 
برای بررسی تغییرات چربی‌ها در فولیکول‌ها و بافت تخمدان، از 
به شکل  استفاده گردید. قطرات چربی  بلک  رنگ‌آمیزی سودان 
دانه‌های سیاه در داخل سیتوپلاسم سلول‌های گرانولوزا و تکا دیده 
می‌شوند. میزان این دانه به صورت کمی در گروه‌های سداب هفته 

بود. ولی در گروه‌های سداب هفته  بیشتر  اول به شکل واضحی 
با گروه‌های کنترل وجود  پراکندگی مشابهی  تقریباً  دوم و سوم 
داشت. این واکنش در فولیکول‌های آترتیک بیشتر مشاهده شد و 
در فولیکول‌های آترتیک گروه‌های کنترل نیز وجود داشت ولی از 
آنجا که تعداد فولیکول‌های آترتیک در گروه سداب بیشتر بود لذا 
در کل واکنش سودان بلک در گروه‌های سداب گستردگی بیشتری 

از خود نشان داد )19( )جدول شماره 1، تصویر شماره 6(.

جدول شماره 1- میزان درجه تغییرات در رنگ‌آمیزی‌های مختلف هیستوشیمی
شدت واکنش سودان بلک شدت واکنش پاس شدت واکنش آلکالین فسفاتاز

گروه سداب گروه کنترل گروه سداب گروه کنترل گروه سداب گروه کنترل

+4 +1 +4 +2 +4 +1 هفته اول

+2 +1 +2 +1 +3 +1 هفته دوم

+1 +2 +2 +2 +2 +2 هفته سوم

تصویر شماره 1- فولیکول آترتیک با نمای لانه زنبوری. چروکیدگی و 

دفرمه شدن پرده شفاف )1(. وجود واکوئل در بین سلول‌های گرانولوزا 

هم  از  و  سلولی  ارتباطات  دادن  از دست  با  گرانولوزا  )2(. سلول‌های 

آلکالین فسفاتاز. گروه سداب  )3(. رنگ‌آمیزی  این سلول‌ها  گسیختن 

X400 .هفته اول

آترتیک. شناور شدن سلول‌های  گراف  دو  فولیکول   -2 تصویر شماره 

گرانولوزا در مایع فولیکولی همراه با واکنش آلکالین فسفاتاز مثبت )1( و 

فاصله گرفتن اووسیت از توده کومولوسی )2(. رنگ‌آمیزی آلکالین فسفاتاز. 

X400 .گروه سداب هفته اول
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تصویر شماره 3- فولیکول سالم و آترتیک. واکنش پاس مثبت در پرده 

شفاف، اووسیت‌ها و بافت همبند استرومای تخمدان دیده می‌شود. پنج 

فولیکول آترتیک با چروکیدگی پرده شفاف )1( یک فولیکول نسبتاً سالم 

X100 .گروه سداب هفته اول .PAS با پرده شفاف سالم )2(. رنگ‌آمیزی

تصویر شماره 4- فولیکول دو گراف آترتیک. واکنش پاس مثبت در پرده 

شفاف، مایع فولیکولی، لایه تکا و سلول‌های گرانولوزا دیده می شود. 

چروکیدگی پرده شفاف )1( وجود واکوئل در داخل مایع فولیکولی )2(. 

گسیختگی در سلول‌های توده کومولوسی و شناور شدن آنها در مایع 

X400 .گروه سداب هفته دوم .PAS فولیکولی)3و4(. رنگ‌آمیزی

تصویر شماره 5- انواع فولیکول ثانویه. فولیکول ثانویه شماره 1 و 2 سالم با پرده شفاف طبیعی و بدون چروکیدگی ضخامت یکسان و فولیکول ثانویه شماره 

3 آترتیک با تشکیل حفره زودرس و افزایش ضخامت آن نسبت به فولیکول‌های سالم. چروکیدگی پرده شفاف و فاصله گرفتن اووسیت از پرده شفاف )2(. 

X400 .گروه کنترل .PAS رنگ‌آمیزی

تصویر شماره 6- فولیکول آترتیک و سالم. واکنش سودان در سلول‌های گرانولوزای فولیکول نسبتاً سالم )1( ضعیف‌تر از این واکنش در یک فولیکول آترتیک 

X400 .2( است. رنگ‌آمیزی سودان بلک. گروه کنترل و سداب هفته اول(
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■ بحث
بیشترین  فورانوکومارین‌ها4  کوئرستین3،  روتین2،  فلاونوئیدها1، 
ترکیبات شیمیایی موجود در گیاه سداب هستند. کوئرستین دارای 
فعالیت ضد تکثیر بوده و پروآپوپتوز است. تکامل فولیکول‌ها شدیداً 
اثر مهاری بر  وابسته به پروسه‌های آنژیوژنز است که کوئرستین 
تکثیر، مهاجرت و تمایز سلول‌های آندوتلیال در آنژیوژنز دارد. لذا 
کوئرستین می‌تواند اثرات منفی روی تخمدان داشته باشد )20(. از 
طرفی فلاونوئیدها دارای اثرات هپاتوتوکسیک و سیتوتوکسیک نیز 
هستند و می‌توانند با برخی از پروتئین‌های انتقال دهنده هورمون 
بر همکنش نشان داده و همچنین برخی از آنزیم‌ها را غیر فعال کند 
و این باعث تغییر غلظت بافتی هورمون‌ها از قبیل استروئیدها و 

پروستاگلندین‌ها می�شود )21(.
Ivanova و همکاران در بررسی خود بر روی عصاره‌های پترولوم اتر، 

اتیل استات و متانول آبی سداب اعلام کردند که این عصاره دارای 
فعالیت سمیت سلولی و ضد باکتریایی است )10(. 

Preethi و همکاران فعالیت ضد توموری عصاره سداب را با سمی 

بودن آن بر روی EAC ،DLA و سلول‌های L929 مشخص کردند 
)Rethy .)11 و همکاران نیز ترکیبات آربورینین و فورانوآکریدون‌های 
جدا شده از سداب در شرایط in vitro را بر روی سه نوع سلول 
سرطانی، MCF-7 و HeLa و A431 انسان بررسی و اعلام کردند 

که این ترکیبات دارای اثر ضد تکثیری هستند )9(. 
شدت واکنش آلکالین فسفاتاز با پیشرفت آسیب به فولیکول افزایش 
یافت که ناشی از آسیب بافتی خصوصاً در فولیکول‌های آترتیک 
است. در سلول‌های گرانولوزا این واکنش واضح‌تر بود و با توجه 
به اینکه درصد فولیکول‌های آترتیک در گروه‌های سداب خصوصاً 
سداب هفته اول بیشتر بود، لذا شدت و میزان این واکنش نیز به 
نسبت گروه‌های کنترل بیشتر دیده می‌شود که این واکنش بیشتر 
ناشی از آسیب بافتی است که در فولیکول‌های آترتیک دیده می‌شود. 
پورنقی و همکاران در پژوهش خود اعلام کردند که واکنش آلکاین 
فسفاتاز در فولیکول‌ها و سلول‌های سالم کمتر است در حالیکه در 
مراحل پیشرفته آترزی واکنش شدیدتر می‌شود )22(. این یافته‌ها 

در توافق با نتایج مطالعه حاضر می‌باشد. در فولیکول‌های آترتیک  
واکنش پاس مثبت در اووسیت و در فضای بین سلول‌های گرانولوزا 
فولیکول‌های  از  اغلب ضخیم‌تر  پرده شفاف  دیواره  و  بود  بیشتر 
در  پرده شفاف  و دفرمه شده  و همچنین چروکیدگی  بود  سالم 
فولیکول‌های آترتیک به وضوح دیده می‌شود که در گروه سداب 
هفته اول با شدت و مقدار بیشتری نسبت به سایر گروه‌ها گزارش 
شد. این نکته بیانگر آن است که در متابولیسم قندها در سلول‌های 
گرانولوزا اختلال ایجاد شده است که می‌تواند ناشی از آسیب به 
مکانیسم سوخت‌وساز سلول‌ها از جمله میتوکندری‌ها و اختلال در 
تقسیم سلول‌های ایجاد شده باشد. پورنقی و همکاران در بررسی 
خود وجود واکنش مثبت پاس را در فولیکول‌های سالم و آترتیک 
گزارش کردند ولی محققین فوق اعلام کردند که با پیشرفت اترزی 
واکنش ضعیف‌تر می‌شود )22(. در حالیکه در یافته‌های پژوهش 
حاضر با پیشرفت و شدت آسیب به سلول‌ها این واکنش قوی‌تر شده 
بود. این امر می‌تواند بیانگر عدم مصرف کربوهیدرات‌ها و اختلال 

متابولیکی ایجاد شده در اثر آسیب به میتوکندری‌ها باشد.
در کل واکنش سودان بلک در گروه‌های سداب گستردگی بیشتری 
نیز  متابولیک  اختلال  که  می‌دهد  نشان  موضوع  این  که  داشت 
درسلول‌های گرانولوا بوجود آمده که باعث عدم مصرف چربی توسط 
سلول‌های گرانولوزا گشته است و باعث انباشت آنها در سیتوپلاسم 
سلول‌های مذکور و ایجاد واکنش سودان شدیدتر می�شود. پورنقی و 
همکاران در بررسی خود اعلام کردند که در رنگ‌آمیزی سودان بلک 
در فولیکول‌های آترتیک در داخل سیتوپلاسم سلول‌های گرانولوزا 
و تکا دانه‌های سیاه رنگ مشاهده گردید که بیانگر قطرات چربی 
در داخل آنها است و در فولیکول‌های سالم این واکنش منفی و یا 

ضعیف‌تر بوده است )22(.
یافته‌های فوق با نتایج بدست آمده در مطالعه حاضر همخوانی دارد 
و به دلیل اختلال متابولیکی در فولیکول‌های آترتیک تجمعاتی از 
چربی‌های اشباع در سیتوپلاسم سلول‌ها دیده می‌شود و متابولیسم 

و مصرف چربی‌ها کم می‌گردد.
لکترونی،  ا میکروسکوپ  بررسی  ز  ا نشده  منتشر  یافته‌های 
انجام  هیستومورفومتری و استرس اکسیداتیو که توسط مؤلفین 
استرومای  و  تکا  گرانولوزا،  سلول‌های  که  داد  نشان  است  شده 

1 Flavonoids
2 Rutin
3 Quercetin
4 Furanocoumarins
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تخمدان دچار واکوئولیزاسیون شدید و انباشت مواد گردیده است و  
میتوکندری‌ها و سایر ارگانل‌های داخل سلولی آسیب جدی دیده 
نتایج بررسی  بودند و علایم آپوپتوز در آنها دیده شد. همچنین 
در گروه‌های  آترتیک  فولیکول‌های  داد  نشان  هیستومورفومتری 
اکسیداتیو،  استرس  بررسی  در  از طرفی  و  یافت  افزایش  سداب 
افزایش میزان نیتریک اکساید )NO( و مالون دی آلدئید )MDA( به 
عنوان اندکس پرواکسیدانت و کاهش ظرفیت آنتی‌اکسیدانتی تام 
)TAC( به عنوان اندکس آنتی‌اکسیدانت در گروه سداب مشاهده 

گردید که مجموع یافته‌های فوق تأیید کننده اثر سیتوتوکسیک 
عصاره آبی سداب است.

■ نتیجه‌گیری
عصاره آبی سداب در دز mg/kg 300 در موش سوری باعث آسیب به 
بافت تخمدان از جمله سلول‌های گرانولوزا و تکا گردیده و همچنین 
باعث دفرمه شدن و گاهی افزایش ضخامت پرده شفاف گردیده 
است. افزایش شدت واکنش در گروه سداب خصوصاً در هفته اول 
دلیل  به  احتمالاً  و  در سلول‌ها  متابولیکی  اختلال  وجود  نشانگر 
آسیب به ارگانل‌های داخل سیتوپلاسمی است، که این شدت آسیب 
می‌تواند در نهایت، باروری حیوان ماده را کاهش دهد و حتی ممکن 
است باعث ناباروری موقت شود. با توجه به نتایج مذکور، استفاده از 
عصاره آبی سداب می‌تواند سایر سلول‌های بدن، از جمله سلول‌هایی 

که نیاز به رشد و تکثیر مداوم دارند را تحت تأثیر قرار دهد. از این 
رو مصرف بی‌رویه و بدون رعایت ملاحظات پزشکی می‌تواند فرد را 

با مشکل جدی روبرو نماید.
در انجام پایان‌نامه دکترای تخصصی برای یافتن بخشی از مکانیسم 
لقاح  و  بلوغ  بر  آن  اثرات  بررسی  آبی سداب،  ضدباروری عصاره 
آزمایشگاهی، استرس اکسیداتیو، فوق ریزبینی و هیستومورفومتری 
و هیستوشیمی تخمدان توسط مؤلفین انجام شده است که نتایج 
متعاقباً به چاپ خواهد رسید. یافته‌ها در قسمت‌های مختلف بیانگر 
اثرات سیتوتوکسیک شدید این عصاره در دز مورد استفاده بوده است 
که جهت یافتن مکانیسم اصلی عمل آن، اندازه‌گیری هورمون‌ها و 
ژن‌های دخیل در آپوپتوز و بررسی گیرنده‌های هورمونی توسط 
محققین و علاقمندان محترم می‌تواند تحقیقات در زمینه این عصاره 

را تکمیل نماید.

■ تشکر و قدردانی
تشریحی  علوم  پایان‌نامه دکترای تخصصی  از  مقاله قسمتی  این 
دامپزشکی بوده و در آزمایشگاه بافت‌شناسی دانشکده دامپزشکی 
ارومیه انجام گرفته است. بدینوسیله از مسئول آزمایشگاه آقای علی 
کریمی که در کارهای عملی و هماهنگی های لازم کمک فراوانی 

نمودند کمال تقدیر و تشکر را داریم.
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Abstract

Introduction and Aims

Ruta Graveolens (RG) has been used in various medical preparations for its anti-oxidant, anti-inflammatory, anti-tumour, 

anti-androgenic and anti-fertility properties. More than 120 natural compounds mainly including acridone alkaloids, cou-

marines, essential oils, flavonoids, and furoquinolines have been found in the roots and aerial parts of this plant. The aim of 

this work is to study the anti-fertility propertiese of RG extract. Histochemical studies have been carried out in mouse ovary.

Materials and Methods

In this study 36 female mice were used in two groups as control and RG. Control group received the saline normal 0.2 ml 

and the RG group received 300mg/kg of the aqueous extract of RG per day orally for 14 days. Ovaries were studied after 

staining ALP, PAS and sudan Black.

Results

It was found that in RG group of first week most follicle were atretic. Results indicate that the staining intensity in ALP, PAS 

and Sudan Black were sever in RG group when compared with the control group. There was no significant difference between 

the control and RG group after 2 and 3 weeks treatment.

Conclusion

RG extract caused metabolic disorder and reduced fertility. This may be due to the increase in the intensity of reaction due 

to the accumulation of lidids and carbohydrates and damage of intracytoplasmic organels. 
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