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توانند و می ندمؤثرسیستم اندوکرینی تولیدمثل بر  احتمالاًگیاهان اسپند و دارفلفل کاربرد درمانی فراوانی دارند. این گیاهان حاوي فلاونوئیدها هستند که  چکیده. 

قرار گرفت. در این  تحت بررسیگناد و تغییرات بافت بیضه  - هیدروالکلی اسپند و دارفلفل بر محور هیپوفیز عصارةدر این مطالعه  ،بنابراین ؛باروري را کاهش دهند

 عصارةگرم/لیتر، گروه دوم میلی 200هیدروالکلی گیاه اسپند با غلظت  عصارةگروه اول آزمایش تقسیم شدند.  تحتتحقیق حیوانات به یک گروه کنترل و سه گروه 

روز دریافت کردند. بعد از گذشت زمان تیمار  30مدت این دو عصاره را با همین غلظت بهگرم/لیتر و گروه سوم ترکیب میلی 200هیدروالکلی گیاه دارفلفل با غلظت 

گیري شد. اندازه FSHو  LHسطوح سرمی تستوسترون،  و نیزد اسپرماتوگونی، اسپرماتوسیت و اسپرماتید و تغییرات بافتی بیضه چندین شاخص باروري از جمله تعدا

هاي تستوسترون، هورمون محرك فولیکولی و هورمون لوتئینی در در این مطالعه سطوح هورمون .ل شدندتجزیه و تحلی SPSSافزار آمده توسط نرمدستههاي بداده

اسپند  عصارةتعداد اسپرماتوگونی، اسپرماتوسیت و اسپرماتید در گروه  ،برایندار داشت. علاوهمقایسه با گروه کنترل کاهش معنی اسپند و هردو عصاره در عصارةگروه 

گناد و -کرد محور هیپوفیزعث کاهش عملدارفلفل با اسپند و گیاهان هیدروالکلی عصارةنشان داد. نتایج این مطالعه نشان داد  دارمعنیو هردو عصاره کاهش 

  .ندوشمی NMRIنژاد  نر اسپرماتوژنز در موش کوچک آزمایشگاهی
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Abstract. Several therapeutic effects have been reported for Peganum harmala and Piper longum. These plants contain 
flavonoids that probably can affect reproductive endocrine system and reduce fertility. In this study, the impacts of 
hydroalcoholic extracts of Peganum harmala and Piper longum on pituitary-gonadal axis were investigated. Male mice 
were divided into one control group and three experimental groups. The first experimental group received the extract of 
Peganum harmala (200 mg/lit), while the second experimental group received the extract of Piper longum (200 mg/lit) 
and the third experimental group received the combination of both extracts (200 mg/lit) for 30 days. After the treatment, 
spermatogonia, spermatocytes and spermatids were counted and serum levels of testosterone, follicle-stimulating 
hormone (FSH), and luteinizing hormone (LH) were measured. Data were analyzed by SPSS software. Levels of 
testosterone, FSH and LH showed a significant decrease in the first and third experimental groups in comparison with 
the control group. Moreover, the number of spermatogonia, spermatocyte and spermatid decreased in these groups. The 
results of the present study demonstrated that hydroalcoholic extract of Peganum harmala and Piper longum can 
decrease the pituitary gonadal axis function and spermatogenesis in male NMRI mice. 
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           Yousefvand et al. Impact of Peganum and Piper on pituitary-gonad axisگناد- وند و همکاران. تأثیر اسپند و دارفلفل بر محور هیپوفیزیوسف

 

  مقدمه

ها در طب دنیا و گیاهان دارویی براي درمان بیمارياستفاده از    

در هنگام  ،دارد. با توجه به اینکه این داروها طولانی ايسابقه ایران

 ،نددارکمتري نسبت به داروهاي صناعی  عوارض، متعادلمصرف 

ده شباره از گیاهان دارویی معطوف توجه دانشمندان به استفاده دو

 گیاهی هايعصاره از استفاده با بسیاري تحقیقات نونتاک است.

 انجام بیضه بافت و گناد-هیپوفیز هورمونی محور رويمختلف 

  دست آمده استهاست و اطلاعات ارزشمندي در این زمینه ب شده

(Heidari et al., 2011; 2008; Jasemi et al., 2009  

Parandin et al.,.(  

 Peganum)و اسپند ) Piper longum(گیاهان دارفلفل    

harmala) رد دارند بر سیستم تولیدمثلی که در طب سنتی کارب

. ),.Subhan et al., 1998 Zaveri et al ;2010( گذارنداثر

آسیا و  گیاه فلفل است که در طب سنتی در ةاز خانواد دارفلفل

گره و بسیار ضخیم، پوست رآن پُ ۀریش شود.ایسلند استفاده می

ري و مغزش سفید و تند است. این ریشه به فارسی و ریشه خاکست

 & Mirheidarشود (فلفل مویه نامیده می دارویی ایراندر بازار 

Maarefe, 2006.( پرین ترکیبات اصلی آن آلکالوییدهاي پی

)Piperine (و پی) پرونالpiperonal( این حاويبرعلاوه. هستند 

ع بیولوژیکی متنو رآثاداراي  ،همچنین .است ننو کدي فلاندرن

اسپند گیاهی ). Zaveri et al., 2010(است  اکسیدانیشامل آنتی

 آور، ضدانگل، باکتري و قارچ،آور، تعرقی خوابدر طب سنت

- سرطان و محرك سیستم عصبی شناخته می، ضدجنین ةکنندسقط

ترکیبات فعال اسپند ). Mahmoudian et al., 2008( شود

ویژه در دانه و ریشه تجمع است که به تأ شامل آلکالوییدهاییعمد

د حاوي پنسا هاي خشک. دانه)Loub et al., 1985(یافته است 

روغن و آلکالوئیدهاي هارمالین،  درصد 17 پروتئین،درصد  35تا 

هستند.  ایزوپگانین و هارمین، هارمان، هارمالول، پگانین

 درصد 60ها نظیر هارمالین، هارمین به تنهایی بالغ بر بتاکربولین

ند. مشتقات دهیدهاي موجود در دانه را تشکیل میآلکالوی

دیگري از  ۀسینون دستسین و وسیکینازولینی همچون وسی

 ۀدان عصارة ،همچنین .شده در اسپند هستندآلکالوییدهاي یافت

 Muhi-eldeen et( است وآنتروکینون فلاونوئیدها حاوي اسپند

al., 2008; Sharaf et al., 1997.( هاي وردهآاستفاده از فر

مؤثر بر باروري داروهاي سنتزي  جانشین یا مکمل زلۀنمگیاهی به

عوارض جانبی کمتر  بودن، داشتنهزینهاي، کمعلت کنترل دورهبه

با توجه  توجه قرار گرفته است. کانوندوباره  پذیربودنو برگشت

هاي یررساینکه ب ترکیبات موجود در گیاهان اسپند و دارفلفل و به

جنس نر بر فعالیت تولیدمثلی  این گیاهان عصارةاثر  ۀدر زمینکمی 

ثیر أتبه بررسی در این تحقیق  ،و عملکرد بیضه صورت گرفته است

، LH ،FSHهاي میزان هورمونبر  آنهاالکلی هیدرو عصارة

تستوسترون و تغییرات بافتی بیضه در موش صحرایی نر بالغ 

  پرداخته شد.

  

  هامواد و روش

  حیوانات مورد آزمایش

 NMRIسفید نر نژاد کوچک هاي در این تحقیق از موش   

استفاده شد که در مرکز پرورش و نگهداري حیوانات در دماي 

لحاظ زنگهداري شدند. ادرصد  30-40و رطوبت  c° 2±22محیط

ساعت 12و  ساعت تاریکی12تناوب  ةمیزان تابش یک دور

  ذاي آماده استاندارد داده شد.روشنایی وجود داشت. به حیوانات غ

  هیدروالکلی ةعصار ۀتهی ةنحو

در هرباریوم دانشگاه خوارزمی شناسایی گیاهان اسپند و دارفلفل    

رم از پودر گ 200پودر شدند. و  خشکساقه و برگ  ،شد. سپس

 70 اتیلیک ته و به آن الکللیتري ریخهر گیاه درون ارلن یک

 بپوشاند و سطح پودر را کاملأاي که گونهبه ،شداضافه  درصد

م درب ارلن با نسکو فیل ،. سپسشودور آن غوطهر پودر گیاه د

ساعت در این  72مدت کاملأ مسدود شد. ترکیب حاصل به

بار ظرف ساعت یک 12 ماند و درطی این زمان، هر وضعیت باقی

 اصلبعد ترکیب ح ۀمحتوي ترکیب کاملأ تکان داده شد. در مرحل

 70الکل  مانده،سپس به تفاله باقی واتمن صاف شد. با کاغذ صافی

هاي ساعت صاف شد. سپس محلول 12عد از اضافه شد و ب درصد

درجه سیلیسیوس و  40ماي شده توسط دستگاه روتاري در دصاف

حجم اولیه تغلیظ  سومدور در دقیقه تا یک 110رعت چرخش س

وي هیتر ر دیش ریخته شد وآمده در پطريدستشدند. محلول به

دلیل به مستقیم و شرایط استریل خشک شد.ا حرارت غیربرقی ب

 ۀحاوي کلی ،آن ۀتوجه به پلاریت آمده بادستعصارة الکلی بهاینکه 

 عصارةآمده دستهب عصارةو به رازاین استمواد موجود در گیاه 

  گویند.تام می

  آزمایش و روش هاگروه
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هی استفاده آزمایشگار نسر موش کوچک  24در این آزمایش از    

تایی تقسیم شدند.  شش گروه چهارصورت تصادفی به شد که به

گروه کنترل، در طول آزمایش دارویی دریافت  مثابۀهگروه اول ب

لیتر گرم/میلی 200عصارة گیاه اسپند را با غلظت نکرد. گروه دوم 

 200عصارة گیاه دار فلفل با غلظت  فت کرد. به گروه سومدریا

دارفلفل و  هانعصارة گیا ملیتر داده شد و گروه چهاررم/گمیلی

یتر دریافت کرد. در پایان روز لگرم/میلی 200با غلظت را اسپند

بطن  ۀي از ناحیگیرو خون ندهوش شدیوانات با اتر بیام، حسی

 هاسازي سرم، تا زمان انجام سنجشاز جداقلب انجام شد. پس

هاي مونوره ،ت بیوتک)(کیت شرک توسط روش رادیوایمنواسی

LH ،FSH گراد سانتی ۀدرج –20در دماي  و تستوسترون

حیوانات از بدن آنها  ۀبیض ،در پایان ،. همچنینندنگهداري شد

آمیزي به از رنگپس .شدخارج شد و از آنها مقاطع بافتی تهیه 

پ نوري وافتی با میکروسکمطالعات ب ،ائوزین–روش هماتوکسیلین

  .صورت گرفت

  اطلاعات جزیه و تحلیلتروش 

طرفه براي واریانس یک تحلیلمحاسبات با استفاده از روش 

 Fانجام شد. بعد از هر  SPSSافزار ها توسط نرمگروه ۀمقایس

از  انجام شد. test Post hoc tukeyکمک به تحلیلدار، معنی

  دار فرض شد.معنی 05/0کمتر از  pلحاظ آماري 

  

  نتایج

پند در گروه اس FSH کاهش مقدار هورمون ،با توجه به نتایج   

 کاهش ولی در گروه دارفلفل .بود دارنسبت به گروه کنترل معنی

میزان دارفلفل، –در گروه اسپند .دار نبودمعنی ،FSHهورمون 

FSH ین این همچن. دار نشان دادوه کنترل کاهش معنینسبت به گر

دار بود یز معنیتنهایی نبه یا دارفلفل کاهش نسبت به گروه اسپند

وه کنترل کاهش در گروه اسپند نسبت به گر LHمیزان  ).1 شکل(

در گروه دارفلفل  LHولی کاهش هورمون . دار نشان دادمعنی

دارفلفل نسبت به -نیز در گروه اسپند LH. میزان معنی دار نبود

 بارةدر ).1 شکل( دار یافته بودکاهش معنی ه کنترلگرو

ند نسبت به گروه کنترل ار در گروه اسپدکاهش معنی تستوسترون

داري در میزان کاهش معنی نیز گروه دارفلفل در .مشاهده شد

در گروه دارفلفل  .نسبت به گروه کنترل مشاهده شد تستوسترون

. دار نشان دادن کاهش معنینسبت به گروه اسپند، تستوسترو

به دارفلفل نسبت -گروه اسپنداین میزان تستوسترون در برعلاوه

 شکل( داشتدار تنهایی کاهش معنیهاي اسپند یا دارفلفل بهگروه

1.(  

هاي نشان داد که میانگین سلول نتایج حاصل از شمارش

د و اسپن هايرماتید در گروهاسپ اسپرماتوسیت و ی،اسپرماتوگون

 اختلافولی این  دار کاهش یافتصورت معنیدارفلفل به -اسپند

و  1(جدول  ستیدار نمعنیگروه کنترل نسبت به  در گروه دارفلفل

  . )2شکل 

  

  بحث 

 FSH-LHهاي سطح هورمونحاضر نشان داد که  عۀمطال   

- د نسبت به گروه کنترل، کاهش معنیوتستوسترون در گروه اسپن

هاي گنادوتروپین . این کاهش در میزان سطوح هورموندردا دار

تواند روي میآن است که عصارة اتانولی گیاه اسپند  دهندةنشان

 ،مثلی جنس نر اثر کاهشی داشته باشد. همچنینفعالیت سیستم تولید

داري در میزان عصارة دارفلفل کاهش معنی ةکنندگروه دریافت

 FSH-LHهاي ولی کاهشی که در هورمون ،تستوسترون نشان داد

-FSHهاي سطح هورمون ،اینبرعلاوه دار نبود.مشاهده شد معنی

LH دارفلفل کاهش -اسپند ةکنندر گروه دریافتون دتستوستر و

یک از این هر ةکننددریافتهاي نسبت به گروه دار بیشتريمعنی

گیر در میزان سطوح تنهایی داشت. کاهش چشمها بهعصاره

آن است که  دهندةي گنادوتروپین و تستوسترون نشانهاهورمون

 فعالیت بر توانددارفلفل می -ترکیب عصارة اتانولی گیاه اسپند

هاي مثلی جنس نر در جهت کاهش تولید هورمونسیستم تولید

در  ،داشته باشد. همچنین افزاییاثر هم محور هیپوفیز و تستوسترون

کاهش تعداد  دارفلفل،–عصارة گیاهان اسپند و اسپندهاي گروه

شدن بافت وسیت و اسپرماتید همراه با دژنرهاسپرماتوگونی، اسپرمات

  مشاهده شد.

 ,Akhoundzadeh)نددار فلاونوئیدي ترکیبات دارفلفل و اسپند

2000  Sharaf et al., 1997; .( نتایج حاصل از یک پژوهش

این مطلب است که ترکیبات فلاونوئیدي داراي  ةدهندنشان

توانند و می )Farsam et al., 2000( خواص فیتواستروژنی هستند

 ر باشندگناد مؤث-هیپوفیز-موس هیپوتالابر عملکرد محور 

)Panjeshahin et al., 2005.(  افزایش استروژن در جنس نر

رسد نظر میهشود. بب کاهش هورمون تستوسترون میسب
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B 

C D 

 

  .)Mean±SE ( و تستوسترون LH ،.FSHدارفلفل و ترکیب هر دو عصاره بر مقدار سرمی ، گیاهان اسپند هیدروالکلی تأثیر عصارة - 1 شکل

Fig. 1. Effect of hydroalcoholic extract of Peganum harmala, Piper langum and both of them on serum levels of 
LH, FSH and testosterone (Mean±SE). 

 
 

  ، دارفلفل و ترکیب هر دو عصاره بر تعداد اسپرماتوگونی، اسپرماتوسیت و اسپرماتید.هان اسپندگیا هیدروالکلی تأثیر عصارة -1جدول 

Table 1. Effect of hydroalcoholic extract of Peganum harmala, Piper langum and both of them on the number of 
spermatogonia, spermatocytes and spermatids. 

  

  اسپرماتید

)Means±SD( 

  اسپرماتوسیت

)Means±SD( 

  اسپرماتوگونی

)Means±SD(  

 تحت مطالعهگروه هاي 

 کنترل 99/1±4/58  59/1±5/64 16/1±25/99

  عصارة گیاه اسپند 9/2±25/36* 04/1±89/40* 2/0±33/81*

 عصارة گیاه دارفلفل 36/1±13/42 29/2±4/56 3/1±2/89

  عصارة هر دو گیاه 75/2±20/36* 08/1±41* 3/0±81*

 
  

  

 
 
 
 
 
 
 

 
 

  

  

  

  

  

  

  

ائوزین  - (رنگ آمیزي هماتوکسیلیندو عصارة  بر اسپرماتوگونی، اسپرماتوسیت و اسپرماتید. گیاهان اسپند، دارفلفل  و ترکیب هر  هیدروالکلی تأثیر عصارة - 2 شکل

x40.(  هالیدیگ، پیکان سفید: اسپرماتیدهاي سلول :سیاهپیکان.  

Fig. 2. Effect of hydroalcoholic extract of Peganum harmala, Piper langum and both of them on the spermatogonia, 
spermatocytes and spermatids. (H&E- 40X) (Leydig cells: black arrow); (Spermatid: white arrow).
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در گلیسریدها ها ازطریق کاهش کلسترول خون و تريفیتواسترول

ژن خصوصأ تستوسترون نقش آندروهاي کاهش سنتز هورمون

در  آنزیم آروماتاز ،همچنین ).Mokhtari et al., 2006( ندردا

وژن به استروژن است و هاي سرتولی مسئول تبدیل آندرسلول

ن را ها به آندروژبافتها با مهار این آنزیم حساسیت فیتواسترول

 Mokhtari( یابدها کاهش میو فعالیت آندروژن نددهمیکاهش 

et al., 2006( .5آنزیم  توانندها میفیتواسترول ،طرفی از- 

-کاهش این آنزیم باعث کاهش دي که دننآلفاردوکتاز را مهار ک

شود ها میشکل فعال تستوسترون) در بافتن (هیدروتستوتسرو

)Khan et al., 2004.(  FSHهاي سرتولی با اتصال به سلول

ساخت و  و cAMPیکلاز و افزایش سبب تحریک آدنیلات س

با  ،ن پروتئین. ایشودمی آندروژنشونده به متصل پروتئین   ترشح

زایی به ، آندروژن را جهت فرآیند اسپرمتستوستروناتصال به 

 FSH  . با کاهش غلظتکندساز هدایت میهاي اسپرملولهدرون 

هاي دودمان اسپرم سلول و درنتیجه میزان بدیامیعمل کاهش این 

هاي شدن طبیعی سلولهمانع از دژنر FSHکه ازآنجا شود.کم می

فاکتورهاي  کاهشکاهش آن دلیلی براي  ،شودمیزایشی 

نظر به اسپرماتوژنز در FSH. با توجه به اهمیت استاسپرماتوژنز 

هاي جنسی محصول اسپرماتوژنز یعنی کاهش سلولآید که می

هاي اولیه، اسپرماتید، همچنین سلول اسپرماتوگونی، اسپرماتوسیت

 Hall et( هاي آزمایش و کنترل باشدوهلیدیگ و سرتولی در گر

al., 1990(.  

گیاه دارفلفل  هاي مهمینونالین از آلکالوییدپرپرین و پیپی   

وش سوري ماده با پرین در مپی ).Zaveri et al., 2010( هستند

ولی  ،شودشدن این حیوان میگزینی سبب عقیمجلوگیري از لانه

 ستیپروژسترونی ناثر ضداستروژنی و ضد ۀاین خاصیت نتیج

)Chatterjee & Dutta, 1967 .(ما تطابق  ۀمطالعها با هاین یافت

مکن مهورمون تستوسترون  ةل کاهنددهد عوامو نشان می رددا

 گزارش شده در این گیاه هم وجود داشته باشند. عصارةدر  است

طور ن سرم را بهپرین، گنادوتروپیهاي صحرایی ماده پیموش

 برخلافنرمال تستوسترون  ةدهد و اندازمشخصی افزایش می

-اثر پی ).Lakshmi et al., 2006(ا کرده است کاهش پیدانتظار 

ب افزایش سبهندي نشان داد که  ۀباروري تخمک خوکچ برپرین 

ساعت بعد نشان داد  48ها چند بررسی جنینشود. هرباروري می

 در پیشرفت مراحل جنینی نداشته استکه تأثیري 

)Piyachaturawat & Pholpramool, 1997.( امین دوپ

دارد  HPGمحور  بربازدارنده  است که اثرنوروترانسمیتري 

)Koeppen & Stanton, 2010 .(ي هاکه بتاکربولینازآنجا

-می را مهار MAO-Bو  MAO-Aفعالیت  موجود در گیاه اسپند

، سروتونین و دوپامین هایی نظیر نوراپی نفرینو غلظت آمین کنند

ر قسمتی از اث احتمال دارد که این گیاه، دهندرا افزایش می

ت مسیر طریق فعالیاز HPG محور بر باروري خود راضد

  .)Kacsoh, 2000( دکندوپامینرژیکی اعمال می

  گیرينتیجه

هان اسپند گیا عصارةحاضر نشان داد که مصرف خوراکی  ۀمطالع   

و  است مؤثرگناد  -محورهیپوفیز هايهورمونبر  دارفلفل-و اسپند

شود. می ونتستوستر وFSH-LH  هايسبب کاهش هورمون

ند و دارفلفل با کاهش هاي موجود در اسپفیتواسترول احتمالاً 

سازهاي سنتز تستوسترون توانند باعث کاهش پیشکلسترول می

تحقیقات مشابه نیز دنبال دارد.  هشوند که کاهش تستوسترون را ب

نتایج دهند که گیاهان با خاصیت فیتواستروژنی نقشی شبیه نشان می

 ,.Barzegari Firouzabadi et al( دهندن میاین تحقیق نشا

 اسپرماتوژنز و تولیدFSH با کاهش غلظت این تحقیق  ).2012

ن نتیجه میزاو در بدیامیکاهش شونده به آندروژن پروتئین متصل

مانع از  FSHکه آنجااز .یابدهاي دودمان اسپرم کاهش میسلول

 ن دلیلی برايکاهش آ ،شودهاي زایشی میشدن طبیعی سلولدژنره

هاي بنیادي سلول ،. از طرفیاستکاهش فاکتورهاي اسپرماتوژنز 

] اساس Spermatogonial Stem Cells (SSCs)اسپرماتوژنز [

یشی هاي زاتوانند تعداد زیادي سلولاسپرماتوژنز هستند که می

-هاي سرتولی از عوامل اصلی تنظیمسلول .یافته ایجاد کنندتمایز

ند. تستوسترون تحت تأثیر هورمون لوتئینی ) هستSSCs( ةکنند

LH بیضه  گهاي لیدیشود در سلولکه از غده هیپوفیز ترشح می

-نظر میبه اسپرماتوژنز در FSH شود. با توجه به اهمیتساخته می

هاي جنسی محصول اسپرماتوژنز دار سلولکه کاهش معنی رسد

  نتیجه کاهش این هورمون باشد.

  

  سپاسگزاري

دانشکدة دانشگاه خوارزمی و  زیستیدانشکدة علومگان از نویسند  

-میدریغشان تشکر هاي بیکمک دانشگاه رازي جهتپایه علوم

 .نمایند
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