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Abstract 
 

Background and purpose: Bleomycin is a chemotherapic antibiotic used for treatment of 

human cancers. Royal jelly is secreted from the hypopharyngeal glands of nurse bees and consists of 66% 

water, 15% sugars, 5% lipids and 13% proteins, essential amino acids and different vitamins. 10-

Hydroxy-2-Decenoic Acid is a kind of special active substance which exists only in royal jelly in the 

nature. The aim of the present study was to evaluate the protective effect of Royal jelly on bleomycin-

induced oxidative stress and damages in adult male rat pancreas. 

Materials and methods: Forty adult male Wistar rats (220±20gr) were randomly divided into 4 

groups (n=10). Control group (CG): received normal saline10 mg / kg twice a week with IP for 48 days. 

Royal Jelly group (RJG): received Royal jelly at dose of 100 mg/kg daily for 48 days orally. Bleomycin 

Group (BLG): the rats received BL at dose of 10 mg/kg twice a week with IP for 48 days. Royal Jelly+ 

Bleomycin Group (RJ+BLG): received Royal Jelly at dose of 100 mg/kg /day orally concomitant with BL 

administration. Finally, the performance of antioxidants in pancreas tissue homogenates was measured 

and pathological studies were applied to evaluate the different levels of pancreatic damage. 

Results: In rats that received Bleomycin and Royal jelly, Royal jelly decreased lipid peroxidation 

and increased antioxidant levels significantly. Royal jelly improved tissue damage induced by Bleomycin. 

Conclusion: The results indicate that Royal jelly, due to its antioxidant properties, protects rat 

pancreases against toxic effects of Bleomycin. 
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 پژوهشي

 بر ژل رويال حفاظتي اثر هيستولوژيك و بيوشيميايي بررسي
 پانكراس در بلئومايسين از ناشي استرس اكسيداتيو

  هاي صحرايي نر موش
  

        1طيبه اميرشاهي
        2وحيد نجاتي
  3غلامرضا نجفي

  چكيده
هـاي   سـرطان  درمـان  بـراي  معمـول  طـور  بـه  كه است كموتراپيك بيوتيك آنتي يك (BL) بلئومايسين :سابقه و هدف 

  پـروتئين،   درصد 13 چربي،    درصد 5 شكر،    درصد 15 آب،    درصد 66از   (RJ) رويال ژل. گيرد انساني مورد استفاده قرار مي    
 توان مي آن در موجود اشباع غير چرب اسيدهاي جمله از. تشكيل شده است   هاي مختلف  ويتامين و ضروري آمينه اسيدهاي

 و خـواص    شـود  مـي  ژل رويـال ديـده       ، تنهـا در   طبيعـت  نمود كـه در    اشاره) HDA-10( اسيد دكونئيك 2 هيدروكسي 10 به
هـاي   براسـترس اكـسيداتيو و آسـيب       رويـال  ژل حـافظتي  ارزيابي اثر  حاضر، پژوهش از هدف .انگيزي را در بر دارد     اعجاب

  .هاي صحراي نر بالغ است بافتي ناشي از بلئومايسين در پانكراس موش
)  :10n (گـروه  4 بـه  تـصادفي  طـور  بـه ) gr20 ±200( ويـستار  نـژاد  بـالغ  نـر  صـحرايي  مـوش  سر چهل :ها مواد و روش

 mg/kg10 (2(بلئومايـسين  .  تيمار با ژل رويال، توزيع گرديدنـد -4 شاهد مسموم، -3 شاهد مثبت، - 2سالم، شاهد  -1شامل
   نرمـال سـالين     1زمـان بـه گـروه        مه ـ.  تزريـق شـد    4 و   3 روز بـه صـورت داخـل صـفاقي بـه گـروه               48بار در هفته بـه مـدت        

)mg/kg10 (     ژل رويـال     4و  2تزريق و به گروه )mg/kg100 (       عملكـرد  پايـان،  در . روز گـاواژ گرديـد     48روزانـه بـه مـدت 
 ارزيـابي  جهـت  نيـز  بـافتي  گرفت و آسـيب شناسـي      قرار سنجش مورد ها موش بافت پانكراس  هموژنات در ها اكسيدان آنتي

  .شد انجام اسآسيب پانكر مختلف درجات
 پراكـسيداسيون  داري ميـزان   بلئومايـسين و ژل رويـال، ژل رويـال بـه طـور معنـي               كننده دريافت هاي موش در :ها يافته

از  ناشـي  پـانكراس  آسيب بافتي، ژل رويال،   در آسيب شناسي  . بخشيد افزايش را ها اكسيدان آنتي سطوح و كاهش را ليپيدي
  .بخشيد بهبود بلئومايسين را
پـانكراس   آنتـي اكـسيداني خـود،      خواص با حاكي از اين امر است كه احتمالاً ژل رويال         آمده دست به نتايج :استنتاج

  .كند مي بلئومايسين محافظت توكسيك اثرات برابر در را صحرايي هاي موش
  

  اكسيدان، موش صحرايي پانكراس، سطح آنتي رويال، ژل بلئومايسين، :واژه هاي كليدي
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ــر ــان عم ــه مبتلاي ــن ب ــرطان اي ــا را س ــال 5 ت ــزايش س  اف
ــي ــد م ــسين . )2(ده  N1-[3-(dimethylsulphonio)(بلئوماي

propyl] bleomycin-amide( بيوتيـــك آنتـــي يـــك 
 بــــــاكتري توســــــط كــــــه اســــــت كموتراپيــــــك

Streptomyces verticillus گــــردد و در مــــي توليــــد 
ــان ــرطان  درم ــضه، س ــلول  بي ــاي س ــي ه ــر و   سنگفرش  س

ــو، ســرويكس ، ردنگــ ــه و ، پوســت گل  . كــاربرد دارد كلي
ــن ــم اي ــين  دارو ه ــن چن ــت  ممك ــون اس ــاي  در افوزي   ه

ــدخيم ــال بــ ــورال  پريتونــ ــان  وپلــ ــوم  و در درمــ    لنفــ
  بلئومايـــسين .ثر باشـــدؤ مـــ  وغيرهـــوچكيني هـــوچكيني

ــي ــوتيك آنت ــتبي ــهي اس ــم    ك ــود را ه ــر خ ــر روي  اث    ب
   در حـال     كـه   هـايي  ول سـل    و هـم     تقـسيم   قابـل    هاي سلول
،   آن  احتمــالي مكانيــسم. كنــد اعمــال مــي ،نيــستند رشــد

ــداخل ــاز  تـ ــسيمG2 در فـ ــلولي  تقـ ــوگيري  و  سـ  از  جلـ
ــلول  ــد س ــرطاني رش ــت  س ــوارض . )3( اس  اســتفاده از ع

خــستگي، ريــزش مــو، حالــت تهــوع و شــامل  ايــن دارو
ســيب ، آآســيب بــه اعــصاب، آســيب بــه كليــه، اســتفراغ

 قلــب، افــزايش احتمــال بيمــاري قلبــي بــه عــروق خــوني
بـــروز ســـرطان ثانويـــه در  و  ريـــوي، آســـيبعروقـــي

ــد  ــايي جديـ ــل، جـ ــون مثـ ــوكمي( خـ ــه، رودة)لـ  ، ريـ
ــان      ــاير ارگ ــا س ــده ي ــه، مع ــانكراس، مثان ــزرگ، پ ــا  ب ه

اي  آرواره غــدد  توســط)Rj (رويــال  ژل).4(باشــد مــي
 بـا   ملكـه  .گـردد  مـي  ترشـح  زنبـور كـارگر    و زير حلقـي   

 بمانــد زنــده ســال 6 يــا 5 تــا توانــد مــي ژل ايــن مــصرف
 هفتــه 8 تــا 7 بــين كــارگر زنبورهــاي عمــر كــه حــالي در

ــي ــد مــ ــشكل از Rj. )5(باشــ ــد66 متــ  15 آب،  درصــ
ــد ــكر، درص ــد5 ش ــي،  درص ــد13 چرب ــروتئين  درص  پ
ــد و غنـــي مـــي ــواد از باشـ ــون مـ ــدني، هورمـ ــاي معـ  هـ

ــي، ــامين طبيعـ ــيدB ويتـ ــيد ، اسـ ــرب، اسـ موليـــك  چـ
 تـرميم بافـت    بـراي  كـه  اسـت  تيكآسـپار  اسـيد  با همراه

ــائز  و ــد، ح ــت رش ــي اهمي ــد م ــببRj .باش ــاهش   س ك
 رشــد شــده و بــا دارا بــودن نــرخ خــون و افــزايش فــشار
تومــوري،  ضــد هــاي كننــده و فعاليــت ضــدعفوني مــواد

 از. )6 ،5(دارد اكـــسيداني آنتـــي و خاصـــيت ضـــدالتهابي

ژل  در موجـــود اشـــباع غيـــر چـــرب اســـيدهاي جملـــه
 اســيد دكونئيــك 2 هيدروكــسي 10 بــه تــوان مــي رويــال

)10-HDA (طبيعـــت ژلـــه   نمـــود كـــه تنهـــا دراشـــاره
ــزي را در      ــاب انگي ــواص اعج ــده و خ ــده ش ــال دي روي

ــر دارد ــشان. )7(بـ ــده داده نـ ــت شـ ــه اسـ ــرد كـ  عملكـ
ــروتئين ــالايي اكــسيداني آنتــي فعاليــت Rj هــاي پ  داشــته ب

ــن و ــروتئين اي ــا پ ــايي ه ــار توان ــاي راديكــال مه  را آزاد ه
ــد ــزايش.)7 ،5(دارنـ ــطح  افـ ــال سـ ــاي راديكـ  و آزاد هـ

 موجــب اكــسيداني، آنتــي تــدافعي كــاهش مكانيــسم 
 چنــين هــم. گــردد هــاي ســلولي مــي   ارگانــل آســيب
 ثيرأتـــ پـــانكراس طبيعـــي در كـــاركرد فعـــال اكـــسيژن
دفــاع  قــادر بــه تــضغيف بلئومايــسين .)9 ،8(اســت گــذار
 ايــن عمــل، نتيجــه در كــه بــوده داخلــي اكــسيداني آنتــي

ــسيدان ــا اك ــيب ه ــافتي آس ــدت را ب ــي ش ــشند م . )10(بخ
اســــت  ژل رويــــال بــــر روي لوزالمعــــده اثرگــــذار   

 نمايــد مــيهــاي بتــا را زيــاد  فعاليــت ســلولكــه  طــوري بــه
توليـد شـده    تـري    انـسولين بـيش    ايـن عمـل،       در نتيجه  كه

ژل بــر ايــن،  عــلاوه. گــردد و باعــث كــاهش قنــدخون مــي
مــت  مقاوباشــد كــه اكــسيدان مــي رويــال يــك مــاده آنتــي

شـــيمي  آور بـــدن را در برابـــر اثـــرات جـــانبي و زيـــان 
باعـث  در نتيجـه  بـرد و   درمـاني و اشـعه درمـاني بـالا مـي     

ــلول  ــازي س ــدرت    بازس ــزايش ق ــا و اف ــي  ه ــستم ايمن سي
ــي ــدن مـ ــدتوموري  بـ ــيت ضـ ــي خاصـ ــود و حتـ ــز شـ  نيـ

ــود    .)11(دارد ــب بهبـ ــت موجـ ــن اسـ ــال ممكـ  ژل رويـ
هـــا و  بهبــود ســطح آنتــي اكــسيدان    (وضــعيت بيمــار   

ــا ــون ك ــدهاي خ ــود) هش ليپي ــا از .)12(ش ــدف م ــن   ه ي
هـاي   حفـاظتي ژل رويـال بـر آسـيب         ثيرأمطالعه بررسـي ت ـ   

ــسين ــي از بلئومايـ ــانكراس وناشـ ــرات   در بافـــت پـ تغييـ
  .باشد بيوشيميايي مربوط به استرس اكسيداتيو مي

  
   مورد مطالعهحيوانات

با ميـانگين    رت نر بالغ نژاد ويستار   40 در اين تحقيق  
 گـــرم از مركـــز نگهـــداري حيوانـــات 200± 20 وزنـــي

ــشگاه اروميــه   ــشكده علــوم زيــستي دان آزمايــشگاهي دان
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 پژوهشي

اين حيوانـات تحـت   . جهت انجام آزمايشات تهيه گرديد  
ــتاندارد  ــرايط اس ــنايي و 12 ش ــاعت روش ــاعت 12  س  س

گـراد در    درجـه سـانتي    22 ±2 تاريكي و درجه حـرارت    
ه بــه و هــاي مخــصوص پــرورش و نگهــداري شــد قفــس

لازم بـه  .  دسترسـي داشـتند   و غـذا  زادانه به آب  صورت آ 
ذكر است در برخورد با حيوانات، كليه مـوازين اخلاقـي           
بــر اســاس راهنمــاي مراقبــت و اســتفاده از حيوانــات      

 Guide for the Care and Use of(آزمايــشگاهي 

Laboratory Animals (استرعايت گرديده .  
 

  گروه بندي حيوانات
 تـايي   10 گـروه    4صادفي به    رت نر بالغ به طور ت      40

  :تقسيم شدند
نرمال سالين را با دوز     اين گروه   : )CO( گروه كنترل 

اي  گــرم بــه ازاي هــر كيلــوگرم وزن بــدن هفتــه  ميلــي10
روز 48مــدت ه دوبــار، از طريــق تزريــق درون صــفاقي بــ

  .نمودنددريافت 
 را بـا    ژل رويـال  ايـن گـروه     : )RJ( ژل رويـال  گروه  

زاي هر كيلوگرم وزن بدن روزانه      گرم به ا    ميلي 100دوز  
 48مـدت   ه  يك بار به صورت خوراكي از طريق گاواژ ب        

  .روز دريافت كردند
ايـن گـروه دارو را بـا دوز         : )BL(  بلئومايـسين  گروه

 48 بـه مـدت    وزن بدن  كيلوگرمگرم به ازاي هر       ميلي 10
 تزريــق درون صــفاقيبــه صــورت )  بــار در هفتــه2(روز 

  .دريافت كردند
ايـن گـروه    : )BL+RJ( ومايسين ژل رويـال   بلئگروه  

گـرم بـه ازاي هـر      ميلـي 10بـا دوز   بار در هفتـه  2 دارو را 
و ژل    از طريـق تزريـق درون صـفاقي        كيلوگرم وزن بدن  

گرم به ازاي هر كيلـوگرم وزن         ميلي 100 را با دوز     رويال
بدن روزانه يك بار به صورت خوراكي از طريـق گـاواژ            

 48بـرداري در     نمونـه  .نـد  روز دريافـت كرد    48مـدت   ه  ب
  .روز بعد از شروع تيمار صورت گرفت

 
 اكسيداني آنتي و اكسيداني قدرت سنجش بيوشيميايي مطالعه

   پوسـت    و ها آسان كـشي شـدند      رت روز   48پس از   
  

  درصد ضدعفوني شـده و 70ناحيه شكمي با الكل اتانول  
-70بخشي از پـانكراس در دمـاي        . پانكراس برداشته شد  

اكـسيداني   ا از آن بـراي سـنجش قـدرت آنتـي          فريز شد ت  
استفاده شود و قسمتي ديگر از پانكراس جهت مطالعـات          

  يكـي  . نگهداري شـد    درصد 10بافت شناسي در فرمالين     
ــصولات از ــي محــ ــسيداسيون از ناشــ ــدها، پراكــ  ليپيــ

 در شــدن متــابوليزه اثــر در كــه هــستند هيدروپراكــسيدها
. )14 ،13(آينـد   مي در آلدئيد فرم به بيولوژيكي هاي سيستم

 يـك  عنـوان  بـه  تركيبـات  ايـن  گيـري  انـدازه  و تشخيص
 از يكي شود مي محسوب ليپيدها پراكسيداسيون شاخص

 مـالون   ليپيـدها  پراكـسيداسيون  از ناشي آلدئيدي هاي فرم
ــوده)MDA (آلدئيــد دي ــه كــه  ب  مــاركر يــك عنــوان ب

 در شـود  مـي  گيـري  اندازه ليپيدها پراكسيداسيون ارزيابي
 تيوباربيتوريـك  گـر  واكـنش  عامـل  غلظـت  آزمايش اين

ــيد ــانكراسدر  )TBA (اسـ ــرف پـ ــزان معـ ــترس ميـ  اسـ
 .باشد مي اكسيداتيو

 

 وش اندازه گيري مالون دي آلدئيدر

 در بـافر    پانكراسور يك گرم از بافت      ظبراي اين من  
 ph=4/7  مـولار بـا    05/05 گراد فسفات صفر درجه سانتي   

و سـپس    ه گرديـد  زهمـوژني ) w/v( درصد   10و با غلطت    
 ،شــده  ســانتريفيوژg 1000 هــاي حاصــل بــا دور محلــول

رويي جهت ميزان توليد محصولات پراكـسيداسيون        مايع
سـطح پراكـسيداسيون     .ليپيد مورد اسـتفاده قـرار گرفـت       

گيـري    اندازهesterbauer و cheesemanليپيدها از روش  
درجـه پراكـسيداسيون ليپيـدها بـر مبنـاي ميـزان            . )15(شد

مالون  .گردد تعيين مي) MDA(يد يل مالون دي آلد  تشكي
ــيدهاي    ــايي پراكــسيداسيون اس ــد محــصول نه دي آلدئي

ــا تيوباربيتوييــك اســيد      ــرب اســت و ب وارد  )TBA(چ
اسـاس   .كنـد  واكنش شده و كمپلكس رنگـي ايجـاد مـي    

گيري اسپكتروفتومتريك رنگ ايجـاد شـده        روش اندازه 
 300 منظـور  بـدين  .باشد  مي MDA با TBAبر اثر واكنش    

 150 درصـــد بـــه 10ميكروليتـــر تـــري كلريـــك اســـيد 
ميكروليتراز محلـول رويـي نمونـه سـانترفوژ شـده اضـافه          

 4 در دمــاي g 1000 دقيقــه بــا دور 10شــده و بــه مــدت 
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 ميكروليتـر از    300 .گـراد سـانتريفوژگرديد    درجه سـانتي  
 ميكروليتـر   300محلول رويي به لوله آزمايش منتقل و بـا          

 درجه  100در دماي     درصد 67/0 وريك اسيد از تيوباربيت 
دقيقـه بعـد از      5 . دقيقـه انكوبـه شـد      25گراد بـراي     سانتي

 خنك شـدن محلـول، رنـگ صـورتي ناشـي از واكـنش             
TBA-MDA          ظاهر و به كمك اسـپكتروفتومتر در طـول 

 بصورت  MDAغلظت   .نانومتر ارزيابي گرديد   535 موج
nmol/g wet tissue16( بيان شد(.  

  
  )FRAP( زه گيري قدرت آنتي اكسيداني كلروش اندا

 گيـري  انـدازه اكسيداني كل پانكراس با      آنتي قدرت
ــدرت ــاء قـ ــدگي احيـ ــي/ كننـ ــسيداني آنتـ ــك اكـ  فريـ

(FRAP:Ferric Antioxidant Power) گرديد محاسبه .
 را بافـت  هموژنـه  اكـسيداني  آنتي قدرت FRAPسنجش  
ول  ميكروليتــر از محلــ100بــه . )18 ،17(كنــد مــي محاســبه

 اضـافه نمـوده و بـه    FRAP معرف  3mlهموژناي بافت، 
جذب كمـپلكس آبـي      .ه انكوبه گرديد  قيق د 10-7مدت  

  . نانومتر قرائت گرديد593رنگ در 
  

  يم كاتالازروش اندازه گيري فعاليت آنز
ــالاز فعاليــت ــه  كات ــايي آن در تجزي ــر اســاس توان  ب

H2O2   در بافت هموژنيزه شده پانكراس بـه روش Aebi 
 بــا كــاهش جــذب در H2O2 تجزيــه. )19(ين گرديــدتعيــ

تفاوت در  . باشد  نانومتر قابل بررسي مي    240طيف جذبي   
. جذب در واحد زمان معادل مقدار فعاليت كاتالاز اسـت         

 ميلي مـولار بـه      20براي اين منظور از پراكسيد هيدروژن       
ــسفات    ــافر ف ــسترا و از ب ــوان سوب ــا  50عن ــولار ب ــي م  ميل

4/7=ph   گزين سوبـسترا در محلـول بلانـك         به عنوان جاي
ليتـر محلـول      ميلـي  2محلول سنجش محتوي    . استفاده شد 

 ميلي ليتر محلول پراكـسيد هيـدروژن      1هموژناي بافتي و    
شروع شد وكاهش در     H2O2واكنش با افزودن    . باشد مي

ــوج    ــه كمــك اســپكتروفتومتر در طــول م  240جــذب ب
ادير بـر    ثانيـه بررسـي و در پايـان مق ـ         30نانومتر به مـدت     

  . بيان گرديدU/g proteinحسب 

  هيستوپاتولوژيكي مطالعات
ــالين   ــانكراس در فرم ــسمتي از بافــت پ  درصــد 10ق

هـا، مراحـل     پـس از فـيكس شـدن نمونـه        . فيكس گرديد 
گيـري انجـام     سازي بافت هـا و قالـب       گيري و شفاف   آب

 بافـت  از  ميكرومتـر  3-5 ضـخامت  بـا  هـايي  برش .گرفت
 آميـزي  رنـگ  ائوزين و توكسيلينهاي هما  رنگ با و تهيه

ــدند ــاي بــرش ش ــده آمــاده ه ــاظ از هــم ش  كمــي لح
) مورفولوژيـك ( كيفـي  لحـاظ  از هـم  و )مورفومتريك(

ــورد ــرار بررســي م ــد ق ــي  در. گرفتن ــاليز كم ــا، آن  لام ه
 :گرديد بررسي زير فاكتورهاي

 فيلــد 10 در لانگرهــانس جزايــر تعــداد ميــانگين. 1
 شـد  تعيين لام  هر در) 40 × عدسي(ميكروسكوپ نوري   

 .شد شمارش گروه هر فيلد براي 20 مجموع در و

ده از فرمول زير    استفا با نيز جزيره هر متوسط قطر. 2
  :محاسبه گرديد

جزيره  نمايي  بزرگ× l × b√ =قطر متوسط جزيره 
 در فوق 1 برابر با طول جزيره و b برابر با عرض .باشد مي

  معادله
  

  آماري محاسبات
 آزمـون آمـاري    بـا  آزمايش اين از حاصل هاي داده

  تجزيه(One Way ANOVA)طرفه  يك واريانس آناليز
 هـاي  گـروه  تعيـين   بـراي  Tukeyزمـون    آ و شـد  تحليل و

 مـلاك   به عنوان  )p >05/0 (شد استفاده اختلاف، داراي
 نظـر  در آزمـايش  هـاي  گروه بين اختلاف بودن دار معني
 ± ميـانگين ( صورت به آمده دست مقادير به  و شد گرفته
  .گزارش شد )استاندارد خطاي
  

  يافته ها
 اكسيداني آنتي و اكسيداني قدرت تغييرات

پس از پايان دوره تيمار غلظـت مـالون دي آلدئيـد،            
اكـسيداني كـل در بافـت        چنين ظرفيت آنتي   كاتالاز و هم  

گونـه كـه در      همـان . پانكراس مورد سنجش قرار گرفـت     
اكـسيداسيون  شـود سـطح پر      مشاهده مـي   1  شماره جدول
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 پژوهشي

هـا در گـروه تحـت تيمـار بـا بلئومايـسين بـه طـور                  چربي
 نـسبت بـه گـروه كنتـرل افـزايش           )p >01/0 (داري معني

 نـسبت بـه     MDAدر گـروه تركيبـي، سـطح        . يافته اسـت  
دار كـاهش يافتـه امـا بـه سـطح            گروه دارو به طور معنـي     

ميــزان . گــروه كنتــرل و گــروه ژل رويــال نرســيده اســت
اكـسيداني كـل در    الاز و ظرفيـت آنتـي    فعاليت آنزيم كات  

 نـسبت بـه گـروه       )p >01/0 (دار گروه دارو به طور معني    
كنترل كاهش يافته است اما در گروه تركيبي اين ميـزان           

  .افزايش قابل توجهي داشته است
  

ثير تيمار ژل رويال بـر سـطح مـالون دي آلدئيـد،             تأ :1جدول شماره   
هـاي    كل در پـانكراس رت     آنزيم كاتالاز و ظرفيت آنتي اكسيداني     

  تحت درمان با بلئومايسين
Group CAT 

(U/g protein) 
MDA 

(nmol/g wet tissue) 
FRAP 

(Mm/wet tissue) 

Control 02/0± 45/1 23/0± 54/1 31/0 ± 83/3 

Royal jelly 01/0± 61/1 27/0± 37/1 11/0 ± 58/4 

Bleomycin 02/0± 55/0 36/0± 30/2 03/0± 42/2 

Royal jelly+Bleomycin 03/0± 16/1 22/0± 17/2 08/0± 44/3 

  
  .)p >01/0( اند  خطاي استاندارد بيان شده±صورت ميانگين هاي حاضر به داده

: a01/0 (اختلاف معني دار با گروه كنترل< p.(  
 : b01/0( اختلاف معني دار با گروه ژل رويال< p.(  
 :c01/0( اختلاف معني دار با گروه داروي بلئومايسين< p.(  
  

  پانكراس هيستومورفولوژيك مطالعه
در آناليز هيستومورفيك، تعداد جزايـر لانگرهـانس        

 گروه تحت تيمار بـا داروي ضـد سـرطان بلئومايـسين           در
)BL(      داري ، نسبت به گروه كنترل كاهش معني) 01/0< p( 

ــشان داد ــي    . ن ــروه تركيب ــر در گ ــمار جزاي ــه ش ــر چ  اگ
)BL+RJ (ت بــه گــروه دار نــسب افــزايش معنــيBL يافتــه 

ــا گــروه  ــا ب ــرل اخــتلاف  RJهــاي  اســت ام  و گــروه كنت
  . دارد)p >05/0 (دار معني

، نـسبت بـه     )BL(قطر جزاير لانگرهـانس در گـروه        
.  يافتـه اسـت    )p >01/0 (داري گروه كنترل كاهش معنـي    

افزايش معنـي دار نـسبت بـه    ) BL+RJ( در گروه تركيبي  
هـاي   نسبت به گروه يافته است اما اين اختلاف      BLگروه  

RJدار نيست  و گروه كنترل معني.  
  

  پانكراس هيستوپاتولوژيكي تغييرات
ــسين،    ــا داروي بلئومايـ ــار بـ ــروه تحـــت تيمـ در گـ

شـود   ديـده مـي   ) C(1تـصوير شـماره     گونـه كـه در       همان
فلــش ( )بزرگــي غيرطبيعــي هــسته ياختــه (كاريومگــالي 

 هـاي  سـلول  مانـده  بـاقي  قطعـات و  شـدن  ليـز ، )1شماره 
  .گردد مشاهده مي )2فلش شماره ( شده خريبت

  هـاي ناشـي     در گروه تحت تيمار با ژل رويـال آسـيب         
ــسين  ــشم از بلئوماي ــاهش چ ــه  ك ــري يافت ــد  گي ــصوير (ان   ت

تـري   هـا حالـت طبيعـي       هـسته  كـه   به طوري  ).D-1شماره  
  .دارند ظاهري، نزديك به بافت طبيعي داشته و
  

  
  

 ال در پانكراس مـوش هـاي تحـت   حفاظتي ژل رويثير أت :1تصوير شماره   
  400×نمايي  ، بزرگH&E آميزي  رنگ.درمان با داروي بلئومايسين

A :  گـروه كنتـرل   ( بافت پانكراس طبيعي(  ،B :     گـروه كنتـرل مثبـت 
گـروه  : Dگروه تحت درمان با داروي بلئومايسين،       : C،  )ژل رويال (

  )ژل رويال+ بلئومايسين( تركيبي
  

  بحث
 هايي بيماري از جلوگيري براي  سال اخير،  50طي   در

بهـره   درماني شيمي هاي از تكنيك  بيضه سرطان چون هم
شيميايي خاصـي    در اين روش، داروهاي   . شود مي گرفته
داروها عمر بيمار    اين مصرف گردد كه گرچه   مي تجويز

اما بـا عـوارض جـانبي جـدي همـراه            دهد، را افزايش مي  
ــدن را طبيعــي عملكــرد كــه ايــن عــوارض، باشــند مــي  ب

 .)20(نمايــد خــوش تغييــرات ناخوشــايندي مــي    دســت
كـه همـراه بـا       تومور است  بيوتيكي ضد  بلئومايسين آنتي 
 بيضه سرطان درمان در اتوپوزيد و پلاتين داروهاي سيس 
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  داروهـاي شـيمي درمـاني      .)21(گيـرد  مـي  قرار استفاده مورد
 هاي راديكال توليد طريق از غيرمستقيم، طور به توانند مي

 ديده، آسيب  الگوي DNAهمانندسازي   طريق از آزاد يا 
 سـبب ايجـاد    2 توپـوايزومراز   و يا مهـار    DNA سنتز مهار

 فعاليـت  و ژن بيـان . )22(هاي بدن گردنـد    در بافت  آسيب
 مانند پانكراس، اكسيداني آنتي و كليدي هاي تعدادي ازآنزيم 

 هـايي  بافـت  با مقايسه در كاتالاز و ديسموتاز سوپراكسيد
 افـزايش  موجب نوعي شود كه اين امر، به     مي كم مانند كبد 
 فعال اكـسيژن   هاي برابر گونه  در بتا هاي سلول پذيري آسيب

(ROS) و  آزاد هـاي  از راديكال  ناشي صدمات افزايش  و
  .)24، 23(شد خواهد بتا هاي سلول مرگ نهايت در

 نـشان  1974 و همكاران در سـال       Onumaتحقيقات  
 ســـبب توليـــد DNAداد كـــه اتـــصال بلئومايـــسين بـــه 

سـبب شكـسته     ROS. )25(گـردد  هـاي آزاد مـي     راديكال
شود كه در نهايت ايـن عوامـل         مي DNAهاي   شدن رشته 

سيـستم دفـاعي   . نمايـد  موجبات مرگ سلول را فراهم مي   
اكـسيدان هـا را در       هايي متشكل از آنتـي     بدن ما، مولكول  

هـاي   هـا از بـين بـردن راديكـال         اختيار دارد كه وظيفه آن    
فقـــدان يـــا كمبـــود   . موجـــود در بـــدن اســـت  آزاد 
هـاي زيـان آوري بـراي بـدن در      ها، اختلال  اكسيدان آنتي

 در ثرؤم ـ هـاي كليـدي    آنـزيم  مقـدار . پي خواهد داشـت   
 جزايـــر  در(ROS) فعـــال اكـــسيژن هـــاي گونـــه زدودن

 ايـن امـر    كـه  است تر كم ها بافت ساير به نسبت پانكراس
 ساســـتر از ناشـــي آســـيب احتمـــال افـــزايش موجـــب

در مطالعـه    .)27،  26(شـود  مـي  هـا  سـلول  اين اكسيداتيو در 
اكسيداني كل در گـروه تحـت        حاضر ميزان ظرفيت آنتي   

 ).p >01/0 (داري درمان با داروي بلئومايسين به طـور معنـي        
  ).1 شماره جدول( نسبت به گروه كنترل كاهش يافته است

 نـشان   2013 همكـاران در سـال     Tobwalaتحقيقات  
ــه بلئوما ــلول   داد ك ــتلال در س ــاد اخ ــا ايج ــسين ب ــاي  ي ه

هـاي    در سـلول   MDAميتوكندري سبب افـزايش سـطح       
 1مطــابق جــدول شــماره . )28(گــردد تليــال ريــه مــي اپــي

شاخص ميـزان پراكـسيداسيون ليپيـدي در گـروه تحـت            
 ).p >01/0 (داري درمان با داروي بلئومايسين افزايش معنـي      

 و Nagai. نــسبت بــه گــروه كنتــرل نــشان داده اســت     
  بيـــان كردنـــد، عملكـــرد  2004همكـــاران در ســـال  

 و داشـته  بـالايي  اكـسيداني  آنتـي  فعاليت Rj هاي پروتئين
 ماننـد  آزاد هـاي  راديكـال  مهـار  توانـايي  هـا  پروتئين اين

ــون -2-فنيــل دي (DpHH راديكــال اكــسايد ســوپر آني
. )5(دارد را 8 راديكـال  هيدروكسي و) هيدرازين پيكريل

 كــه ژل رويــال باعــث افــزايش نــشان داد مطالعــه حاضــر
 قدرت آنتي اكسيداني كل، فعاليت آنزيم كاتالاز و كاهش        

 جدول(شده است   ) MDA (ليپيدي سطح پراكسيداسيون 
كـاهش   و آزاد هـاي  راديكـال  سـطح  افـزايش ). 1 شماره

 هاي ارگانل آسيب موجب اكسيداني آنتي تدافعي مكانيسم
ــلولي، ــزيم س ــا، آن ــزايش ه ــسيداسيون اف ــ پراك  و دهاليپي

 در مطالعه حاضر كـاهش    . شود مي انسولين افزايش مقاومت 
 تعداد و قطر جزاير لانگرهانس درگروه درمان با بلئومايسين        

آســيب بــه ). 2و 1هــاي شــماره نمودار( مــشاهده گرديــد
  .گردد هاي بتا باعث اختلال در عملكرد پانكراس مي سلول

  

  
  لانگرهــانس در ير ژل رويــال بــر تعــداد جزايــر أتــ: 1نمــودار شــماره 

ــوش ــسين    م ــا بلئوماي ــان ب ــت درم ــاي تح ــانگر    .ه ــتون نماي ــر س   ه
 با گروه) p >01/0(دار   اختلاف معني*. خطاي استاندارد است±ميانگين 

CO ،RJ و BL+RJ 05/0 ( اختلاف معني دار** و< p( با گروه RJ  

  
تاثير ژل رويال بر متوسط قطـر جزايـر لانگرهـانس،            :2نمودار شماره   

ــسين  در مــوش ــا بلئوماي ــانگر  .هــاي تحــت درمــان ب   هــر ســتون نماي
 بـا  )p >01/0 (اختلاف معني دار* . خطاي استاندارد است±ميانگين 

  BL+RJ و CO ،RJگروه 
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 پژوهشي

 Bărnuţiu       بيـان كردنـد     2011 و همكاران در سـال 
 و خـون  هايپوگلايـسمي، قنـد    كه ژل رويال توانايي مهار    

 را ت اسـتروژن  فعالي ـ و ايمنـي  زخم، سيستم  بهبود فعاليت
 بهبـــود را يائـــسگي ميـــكـــه علا داراســـت بـــه طـــوري

 در مطالعـه حاضـر، نيـز ژل رويـال توانـسته       .)7(بخـشد  مي
 .هـــاي ناشـــي از بلئومايـــسين را بهبـــود ببخـــشد آســـيب
شـود    ديده مـي   2و  1 هاي شماره نمودار گونه كه در   همان

 ميانگين تعداد و قطر جزاير لانگرهانس در گروه تركيبي        
)RJ+BL( سبت به گروهي كه تنها داروي بلئومايـسين        ، ن

. داري نـشان داد    را دريافت نموده بودنـد، افـزايش معنـي        
Silici  ــال ــاران در س ــاظتي ژل  2010 و همك ــرات حف  اث

هاي ناشـي از سـيس پلاتـين در بافـت            رويال را بر آسيب   
وي بيــان كــرد كــه . بيــضه را مــورد بررســي قــرار دادنــد

 در بافـت بيـضه و       MDAسيسپلاتين باعث افزايش سطح     
هاي تحت درمان بـا ايـن    كاهش قدرت باروري در موش   

ــي ــا داروي    دارو م ــال ب ــوأم ژل روي ــصرف ت ــا م شــود ام
داري كـاهش و      را به طور معنـي     MDAسيسپلاتين سطح   

 .)12(هــاي بــاروري مــوش هــا را بهبــود بخــشيد  شاخــصه
شـود ژل     مـشاهده مـي    1  شـماره  گونه كه در جدول    همان

   در گـــروه تركيبـــي بـــه طـــور  راMDAرويـــال ســـطح 

  

  .داري نسبت به گروه دارو كاهش داده است معني
نتايج تحقيـق   توان نتيجه گيري كرد كه       در پايان مي  

دهد كه بلئومايسين باعث كاهش تعداد و        حاضر نشان مي  
گــردد و بــه بافــت پــانكراس  قطــر جزايــر پــانكراس مــي

 تـنش . كنـد  هايي از قبيـل كـاريو مگـالي وارد مـي           آسيب
)Stress ( وجود آمده، ناشي از   ه  اكسيداتيو ب BLتواند   مي

هاي آسينار، منجر به     هاي آزاد در سلول    با ايجاد راديكال  
ــردد   ــانكراس گ ــت پ ــاب باف ــال  . الته ــتفاده از ژل روي اس

ــيب ــور    آس ــه ط ــسين را ب ــصرف بلئوماي ــاي ناشــي از م ه
بنابراين استفاده از ژل رويـال      . گيري كاهش بخشيد   چشم
ــي ــا  م ــد ت ــسين   توان ــي بلئوماي ــرات تخريب ــدودي از اث  ح

جلوگيري نمايد، لذا افرادي كه تحـت درمـان بـا داروي            
تواننـد بـا مـصرف ژل        باشـند، مـي    ضد سرطان بيـضه مـي     

  .رويال آثار تخريبي اين دارو را به حداقل برسانند
  

  سپاسگزاري
نويسندگان اين مقاله مراتب سپاس خود را نسبت به         

چنين سركار خانم    وميه و هم  معاونت پژوهشي دانشگاه ار   
ــشكده    ــيمي دانــ ــشگاه بيوشــ ــسئول آزمايــ ــاد، مــ فرنــ

  .دارند شناسي دانشگاه اروميه ابراز مي زيست
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