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  چکیده

. هدف مطالعه گرددیم ی)، منجر به صدمات دستگاه تناسلMancozeb; MZBاز مانکوزب ( رویهیاستفاده بو هدف:  زمینه

در  یمثل یدتول یب) بر آسOlive leaf extract; OLE( یتونبرگ ز هیدروالکلیمختلف عصاره  يدوزها یرتأث یینحاضر تع

  نر در معرض مانکوزب بوده است. يهاموش

) ییتا8گروه (8در  یطور تصادفبه NMRIهفته) نژاد 12تا  10سر موش نر بالغ ( 64 ی،مطالعه تجرب یندر ا ها:مواد و روش

 هايگروه)، یلوگرمگرم/کیلیم 500کننده مانکوزب (دریافت گروه)، ینکننده نرمال سالیافتکنترل (در شامل: گروه

با  OLEکننده  یافتدر يهاو گروه یلوگرمگرم/کیلیم 400و  300، 200 يبا دوزها OLEمانکوزب و  زمانهم کنندهدریافت

 باها گاواژ شدند. سپس موش یانروز در م یکروز  35شده و به مدت  یمتقس یلوگرمگرم/کیلیم 400و 300، 200 يدوزها

 یمنظور بررسبه یدیدیمسطح تستوسترون سرم جدا شد و اپ یريگقطع نخاع گردنی کشته شده، نمونه خون قلب جهت اندازه

 هااسپرم هسته کروماتین سلامت و پروتامین میزان)، ياسپرم (تعداد، تحرك و مورفولوژ یزآنال يهاج شد. شاخصها خاراسپرم

  قرار گرفتند. یلتحلویهمورد تجز Tukey یبیطرفه و آزمون تعقیک یانسوار یزها با آنالداده. شدند بررسی

 يهاشد. در گروه یده) دP=005/0( اسپرم زنده ینتر) و کمP=001/0( ینپروتام یزانم ینتردر گروه مانکوزب کم :هایافته

 200داري داشت. در دوز ) کاهش معنیP>001/0( حرکتیب يها) و اسپرمP=003/0سر ( يناهنجار یزانم ،OLE یافتیدر

 ینبالاتر) و P=037/0اسپرم ( یعحرکات سر ینتریش)، بP>001/0( ینسلامت کرومات ینتریشب ، OLEیلوگرم/کگرمیلیم

  ) مشاهده شد.P=001/0سطح تستوسترون (

دوز  ینعصاره در هم ینشد. لذا احتمالاً مصرف ا یدهد یلوگرم/کگرمیلیم 200در دوز OLE  یاثربخش ینتریشب: گیريیجهنت

  افراد پرخطر در معرض مانکوزب لحاظ شود. ییغذا یمدر رژ یتیحما یبترک یکعنوان هب تواندیم

  ينابارور ي،موش سور یتون،مانکوزب، اسپرم، عصاره برگ ز :یديکل يهاواژه
  

  

  
 

 

  

   رانی، ارازیش، رازیشواحد  ی، دانشگاه آزاد اسلامیمیوشیب، گروه یمیوشیب ارشد یکارشناسدانشجوي  -1

  رانیا گراش، گراش، یپزشک علوم دانشگاه ،یمولکول و یسلول قاتی، مرکز تحقحیعلوم تشر اریاستادمسئول)  سندهی(نو -2

  anaakbari91@gmail.com  :یکیالکترون پست، 071-52452339:دورنگار، 071-52448101:تلفن
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  مقدمه

خصوصاً در بین  ي،از مشکلات جوامع امروز ییک ينابارور

 و اختلالات به هازوج از بالایی درصد. باشدیجوان م يهازوج

 علت درصد 30-50 امروزه. باشندمی مبتلا ناباروري مشکلات

اختلالات  یبرخ .]1- 2[ باشد مذکرجنس به مربوط ناباروي،

و  منییعما يدر مردان در ارتباط با پارامترها ينابارور

اختلال در پارامترهایی مانند  .باشدیاسپرم م يهاسلول

 یعی،طب يهاکاهش تعداد اسپرم، عدم تولید و بلوغ اسپرم

و هسته  ینها و ساختار کروماتاختلال در حرکت اسپرم

 اسپرماتوژنز]. 1در مردان گردد[ يمنجر به نابارور تواندیم

 بر تواندمی عوامل متعددي که است پیچیده بسیار فرآیندي

 فرد در باروري کاهش و یا ناباروري به منجر و کرده اثر آن

ها کشکه تماس با حشره دهدیشواهد نشان م ].2-3شود [

 يقرار داده و بر رو یررا تحت تأث ینوالد يهاژن تواندیم

از  یش]. ب4بگذارد [ یرتأث يبعد يهانسل یتأفرزندان و نها

مصارف  يقابل دسترس برا يهاکشدرصد از حشره 80

 یاکربامات و  یباتترک يدارا ی،و خانگ يکشاورز

اختلال  یجادباعث ا توانندیهستند که مها ارگانوفسفات

]. 5نر شوند [ ییصحرا يهادر موش ینیعملکرد اندوکر

 یبتخر یلدل همثل هر دو جنس، ب یددستگاه تول

ها از کشحشره ینا یاز اثرات منف یناش یدبکیف هايیزممکان

 یمایی) با فرمول شMancozebجمله مانکوزب (

C8H12MnN4S8Zn امیتاند مانکوزب يو نام تجار 

(Dithane M) یمیاییاز گروه ش (Alkylenebis 

dithiocarbamate)هیپوفیز - یپوتالاموس، در طول محور ه - 

 ].6- 7[ باشندمی پذیر آسیب عوامل این به نسبت گونادال

ماده خام و  یکعنوان به )L Olea europaea.( یتونزبرگ 

 یناولئوروپ یژهبو یفنول یباتارزان سرشار از ترک

(oleuropein) یشگاهی. مطالعات متعدد آزماباشدیم 

فرمول  با ینداده است که اولئوروپنشان

 یفنل یباتترک ینتراز مهم یکی  C25H32O13یمیاییش

 یوهبرگ و م یکه تلخ باشدیم یتونز یوهموجود در برگ و م

 ین،در آن است. اولئوروپ ینوجود اولئوروپ یلدل هب یتونز

 يد - 4،3و  یکالنول یداز اس یدیکاستر هتروس یک

و  یالتهاب ضد یتکه  فعال باشدیاتانول م یلفن یدروکسیه

 ضد ی،التهاب ]. با توجه به اثرات ضد8دارد [ یدانیاکسیآنت

 یتونز موجود در برگ یناولئوروپ اکسیدانییو آنت یکروبیم

عصاره برگ  یاثر حفاظت یینمطالعه تع ین]، هدف از ا9[

اسپرم  ياز مانکوزب در پارامترها یبر اختلالات ناش یتونز

توان از می مثبت نتایج حصول با. باشدیم يسور موش

که به طور  يافراد ییغذا يها یمدر رژ یتونه برگ زعصار

  و مداوم با مانکوزب سروکار دارند استفاده نمود. یممستق

  هامواد و روش

نر بالغ  يسورسر موش 64 يبر رو ی،مطالعه تجرب ینا

خانه یوانهفته در ح 10-12 یدر محدوده سن NMRIنژاد 

 1399در سال  یرازش یدانشکده علوم پزشک یقاتمرکز تحق

 با یواناتحخانه  یزتم هايقفس در هاموش ینانجام شد. ا

-یکیتار دوره و گرادیسانت درجه 24تا  22 حرارت درجه

شدند.  دارينگه درصد 45و رطوبت  ساعته 12 ییروشنا

 یدسترس غذا و آب به صورت آزادانه به یواناتح ینچنهم

 و مراقبت دستورالعمل مطابق یشآزما مراحل تمام داشتند.

دانشگاه بود. در طول  یشگاهیآزما یواناتح از استفاده
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 149  مریم اشکنانی و حکیمه اکبري

 1400، سال 2، شماره 20دوره   رفسنجان کیمجله دانشگاه علوم پزش

 مطالعه این. یدگرد يخوددار آزاريیواناز ح یشاتآزما

 آزاد دانشگاه دانشجوي ارشد کارشناسی نامهپایان حاصل

 اخلاق کد با و  شیراز واحد اسلامی

IR.IAU.SHIRAZ.REC.1399.027  باشدیم .  

 80با خلوص  (CAS: 8018-01-7)مانکوزب مورد استفاده 

 Indofil chemical)يهند یندوفیلا یدرصد بود که از کمپان

company, India) 500دوز  یزان. میدگرد یداريخر 

محلول  (BW (1/10 LD50))وزن بدن  یلوگرمبر ک گرمیلیم

هشت گروه  ].10گاواژ شد [ یانروز در م یک یتوندر روغن ز

وارد  ،موش قرار داشتند 8که در هر گروه  یشآزمامورد 

 35مطالعه شدند. با توجه به دوره اسپرماتوژنز در موش که 

کش روز در معرض حشره 35ها به مدت موش باشد،یروز م

 عصاره برگ یدرمان يهامانکوزب قرار گرفته و در گروه

در  یزتجو .یدگرد یززمان تجومشخص هم يبا دوزها یتونز

بر  یترلیلیم 1 ییصورت گاواژ، در حجم نها هها بروههمه گ

هفته بود.  5به مدت  یانروز در م یکصورت  هو ب یلوگرمک

ها و حذف گروه کنترل به منظور شرایط یکسان با سایر گروه

 یننرمال سال یلوگرمبر ک یترلیلیم 1 یزاناثر استرس، به م

 گرمیلیم 500مانکوزب با دوز  یافتیکردند. گروه در یافتدر

 BW (1/10 یتونوزن بدن محلول در روغن ز یلوگرمبر ک

LD50) ]10مانکوزب با  یافتعلاوه بر در 5تا  3 يها] گروه

وزن بدن محلول در  یلوگرمبر ک گرمیلیم 500دوز  یزانم

در  گرمیلیم 400و  300، 200 یب] به ترت10[ یتونروغن ز

تا  6 يهاگروه نمودند. یافترا در یتونعصاره برگ ز یلوگرمک

عصاره  یلوگرمدر ک گرمیلیم 400و  300، 200 یببه ترت 8

زیتون  یاهبرگ گ ].11-12نمودند [ یافترا در یتونبرگ ز

 یدشده و بعد از تأی یهکازرون ته آبادیفپایان مرداد ماه از س

در گروه فارماکوگنوزي  europaea(Olea L)  یاهگ ینام علم

در  یاه،از گ ینمونه هرباریوم یک یراز،دانشکده داروسازي ش

طور خلاصه  ه. ب(KF 1434)هرباریوم دانشکده قرار گرفت 

گرم برگ زیتون بعد از خشک  200عصاره، مقدار  یهجهت ته

از  A11 Basic Analytical mill(مدل  یابشدن، آس

با  300آلمان) و عبور دادن از الک با مش   IKAیکمپان

شد. مدت  یريگعصاره درصد 80با اتانول  یونروش ماسراس

ساعت یک مرتبه  24که هر  باشدیساعت م 72 یريگعصاره

بعد از جدا کردن عصاره، حلال تازه به نمونه اضافه شد. بعد 

 ءدر خلا یردستگاه تقط یلهوس هآوري کل عصاره باز جمع

و در  یظآلمان) تغل IKA یاز کمپان RV10 Control(مدل 

ساعت  24به مدت  گرادتیساندرجه  40تر از دماي کم

 انجام زمان تا شده توزین و خشک عصاره. یدخشک گرد

داري شد. گراد نگهیدرجه سانت 20 منفی دماي در آزمایش

برگ زیتون از دسته  یباتکه عمده ترکبا توجه به این

لذا به منظور  ،باشندیم یکفنول یدهايو اس یدهافلاونوئ

 Thin layerبا انجام  یاهیاستانداردسازي عصاره گ

گرم   1000 در  یاه،غالب گ یدفلاونوئ یینو تع یکروماتوگراف

گرم  43/1 یدکل فلاونوئ يمحتوا یتون،عصاره برگ ز یناز ا

کل  یفنل يو محتوا ینروت یبراسیونکال یبا استفاده از منحن

محاسبه  یکگال یداستاندارد اس یگرم از منحن 44/1 یاهگ

  Olea europaeaگونه یتونزه برگعصار یقطر ینا هشد. ب

 بنديیمطبق تقس یمارروز ت 35پس از   ].11شد [ یهته

کشته شدند. پس  یهر گروه به روش نخاع يهاها، موشگروه

وازدفران چپ جدا  یهو بازکردن اسکروتوم، ناح یاز جراح
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 1400، سال 2، شماره 20دوره   رفسنجان کیدانشگاه علوم پزشمجله 

 یننرمال سال یسیس 5/1 يکه حاو یشید يشده و در پتر

  قرار گرفت: یمورد بررس یلذ يهابود قرار داده شد و شاخص

تراکم اسپرم: با استفاده از لام نئوبار و بر اساس  یبررس

گزارش شد.  یترلیلیدر م یلیونتعداد برحسب م

 یکساتیوبا ف 1:9اسپرم، به نسبت  يحاو یطمح یونسوسپانس

 یکسو ف یقهدق 2شده و بعد از  یقرق درصد10 ینفرمال

اسپرم  يحاو یونسوسپانس از یترلیلیم 10ها، کردن اسپرم

 22×22لامل به ابعاد  یکلام نئوبار قرار داده شده و  يبر رو

لامل  یرکه در ز یعیآن قرار گرفت. ضخامت ما يمتر رویلیم

در نظر گرفته شده و لام با  یکرومترم 20شود یپخش م

  ].13شد [ یابیارز 40 ییبزرگنما

 یارتحرك اسپرم: حرکات اسپرم بر اساس مع یبررس

  شد: یمنوع تقس 4به  یسازمان بهداشت جهان

Aو جلو رونده، یعبا حرکت سر ییها: اسپرمB  :اسپرم

با حرکت  ییها: اسپرمCبا حرکت آهسته و جلو رونده،  ییها

 یمحرکت تقس یب يها : اسپرمDدرجا و  یارونده  یشپ یرغ

   ]. 14شد [

 يحاو یونقطره از سوسپانس یکشکل اسپرم:  یبررس

شده و پس از خشک شدن توسط  یدهلام کش ياسپرم رو

 یابینمونه، ارز يو چسباندن لامل رو Y ینائوز یزيآم رنگ

با  (Nikon TS-100, Japan) ينور یکروسکوپم یرها زاسپرم

درصد  یبررس ].15صورت گرفت [ 1000 ییبزرگنما

از  اسپرم یشکل ییراتتغ ی: جهت بررسیرطبیعیغ يهاماسپر

 یناستفاده شد. در ا Turk et al (2007)استاندارد  یارمع

مطالعه شد.  یگروزینن-ینائوز یزيها با رنگ آمروش اسپرم

 ,Nikon TS-100) ينور یکروسکوپم یرز یدهاسپس اسلا

Japan) 300هر گروه  يمشاهده شد. برا 400 ییبا بزرگنما 

 یجهت بررس ].16[ یدمطالعه گرد یداسپرم در هر اسلا

 یزياسپرم با رنگ آم ینکمبود پروتام

 یعابتدا ما  (Chromomycin A3; CMA3)یسینکروموما

  PBSبار شستشو  با 3وازدفران، پس از  ياز انتها یاستخراج

ها جدا شدند، سپس از ) از اسپرمیقهدق 5دور به مدت  300(

استفاده  CMA3 یزيشسته شده جهت رنگ آم يهااسپرم

از محلول  يه شده، حجم مساوشست يهاشد. به اسپرم

) 1به  3به نسبت  یداستیک(متانول و اس يکارنو یکساتیوف

 گرادیدرجه سانت 4در حرارت  یقهدق 5اضافه شده و به مدت 

 100با  یداز نمونه، هر اسلا یراسم یهقرار گرفت. پس از ته

در بافر مک  یسیندرصد از کروموما 25محلول  یکرولیترم

رنگ  یکتار یطدر مح یقهدق 20ت به مد pH=7با  ینالو

. یدشسته و با لامل مونت گرد PBSبا  یدهاشده سپس اسلا

-Japan-Nikon)فلورسانس  یکروسکوپبا استفاده از م

Eclipse600) اسپرم در هر  200تعداد  100 یینماو بزرگ

مثبت و  CMA3درخشان،  يهاشمارش شد. اسپرم یداسلا

در نظر گرفته  یمنف CMA3 ی،فاقد درخشندگ يهااسپرم

 SCD )spermبه روش  DNA یبارزیابی تخر ].17شد [

chromatin dispersion (روش برطبق: ینتفرق کرومات یا 

Fernandez  میکرو لیتر از نمونه اسپرمی آماده  30مقدار

میلیون  10تا  5شده به روش گرادیان خالص اسپرم (غلظت 

اروز با درجه ذوب میکرو لیتر از آگ 70لیتر) با در هر میلی

گراد درجه سانتی 37) دردماي low Melting Agarusین (یپا

مخلوط شد. سپس  نمونه مخلوط شده برروي لامی که از 

درصد پوشیده شده، قرار گرفت. با  65/0قبل با آگاروز 
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 4دقیقه در دماي  4گذاشتن یک لامل روي آن، به مدت 

مل از سطح گراد گذاشته شد. سپس با دقت لادرجه سانتی

لام جدا شده و هر لام به صورت افقی در محلول اسید 

دقیقه در دماي اتاق و در  7نرمال به مدت  08/0کلریدریک 

 10تاریکی قرار داده شد و در درجه حرارت اتاق، به مدت 

: يبا محتو )pH=5/7کننده اول ( دقیقه در محلول تجزیه

 يمولار، اس د 8/0مولار، دومرکاپتواتانول  4/0 یدياس یز(تر

 یداس یکتترا است یدام يد یلندرصد، ات یک) SDSاس (

)EDTA (50 مولار) و به دنبال آن در محلول تجزیه یلیم 

 یدمولار، کلر 4/0 یز: (تريبا محتو )pH=5/7کننده دوم (

 5درصد) به مدت  یک) SDSاس ( يمولار و اس د 2 یمسد

) با pH=5/7بورات ( یزدقیقه  قرار گرفت. لام در بافر تر

تترا  یدام يد یلنمولار و ات 09/0بورات  یز: (تريمحتو

 یقهدق 2مولار) به مدت  EDTA (002/0( یداس یکاست

درصد،  100و  90، 70شستشو شده و به ترتیب در الکل 

گیري شده و بعد از خشک دقیقه آب 2هرکدام به مدت 

و توسط آمیزي شده رنگشدن، با محلول رنگ دیفکوئیک 

) بررسی شد. Olympus BH-2, Japanمیکروسکوپ نوري (

 DNAتوان میزان فراگمانتاسیون با استفاده از این روش می

را با توجه به وجود هاله اطراف هسته و اندازه آن بررسی 

(هسته اسپرم با  DNAهاي با فراگمانتاسیون نمود. در اسپرم

شده) و  یبعنوان اسپرم تخر ههاله کوچک و بدون هاله ب

(هسته اسپرم با  DNAهسته اسپرم بدون فراگمانتاسیون 

 ی]. جهت بررس18هاله بزرگ و هاله متوسط) تعیین شد [

 یهته یوانخون از قلب ح یسیس 2سطح تستوسترون حدود 

-یدرجه سانت -20 يدر دما یزآنال يآن برا يشده و پلاسما

 یتشد، سپس سطح تستوسترون با استفاده از ک یرهگراد ذخ

(ETE126)IBL يآورجمع يهاداده  ].11شد [ یريگاندازه 

 قرار یلتحل مورد 21نسخه  SPSSافزار از نرم استفاده با شده

گزارش  "یانگینم ± یارانحراف مع"صورت  به نتایج گرفت.

آزمون  از ها،داده توزیع بودن نرمال یبررس منظور به شد.

استفاده شد و فرض   Kolmogorov-Smirnovناپارامتري

توسط  هایانسوار همگنی ).P<05/0نرمال بودن برقرار بود (

 هاگروه یانسوار یشد و فرض همگن یبررس  Leveneآزمون

با استفاده از  هاگروه میانگین). P<05/0( شد پذیرفته نیز

 Tukey یبیعقطرفه و به دنبال آن آزمون تیک یانسوار یزآنال

 05/0ها در آزمون يداریقرار گرفت. سطح معن مقایسهمورد 

  در نظر گرفته شد.

  یجنتا

زنده، انواع  يهااسپرم شامل درصد اسپرم يپارامترها

اسپرم،  ینکمبود پروتام ي،ظاهر يهايحرکات، ناهنجار

 یهورمون تستوسترون بررس یزانو م ینتفرق کرومات یزانم

زنده در  يهاتعداد اسپرم ینتریش، ب1 بر طبق جدول .یدگرد

 یدهد یتونعصاره برگ ز گرمییلیم 200 کنندهیافتگروه در

مانکوزب  کنندهیافتآن در گروه در یزانم ینشد و کمتر

: حرکات نوع 1بر اساس جدول    ).P=005/0شد ( یدهد

مورد  يها) در گروهD( حرکتیب) و B، کند ((A) یعسر

 ینتر). کم05/0�Pداشت ( داریمعن يمطالعه اختلاف آمار

 کنندهیافتو کند در گروه در یعدرصد حرکات نوع سر

رونده یشپ یرو غ Dحرکت نوع  ینتریشب شد. یدهمانکوزب د

)Cحرکت نوع  ی،شد. از طرف یده) در گروه مانکوزب دC  که
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  ).1) (جدولP=431/0اد (را نشان ند داريیمعناختلاف  ياز نظر آمار باشدیاسپرم م يهمان حرکات درجا

  

  هفته درمان  5پس از  يزنده و انواع حرکات اسپرم در موش سور يهابر درصد اسپرم تونیمختلف عصاره برگ ز ياثر مانکوزب و دوزها -1جدول 
  

  یرمتغ
  

  مطالعه يهاگروه

  زنده (درصد) يهااسپرم

  نیانگیم ± اریانحراف مع

  (درصد) عیسرحرکت 

  نیانگیم ± اریانحراف مع

  (درصد)حرکت کند 

  نیانگیم ± اریانحراف مع

  (درصد) حرکت درجا

 نیانگیم ± اریانحراف مع

  (درصد)حرکت یب

 نیانگیم ± اریانحراف مع

75/41 ± 53/11  )8(تعداد=کنترل   94/11 ± 12/53  79/7 ±  12/20  99/9 ±  25/15  01/5 ±  50/11  

 a96/10 ±  50/30  41/38  ± 8/22a 11/50  ± 3/16a 41/8 ±  25/22  24/88  ± 6/64a  )8(تعداد=مانکوزب

 200مانکوزب+

عصاره برگ  گرمیلیم

  )8(تعداد= یتونز

b61/4 ±  12/44  20/6 ± 25/53  26/01  ± 6/61b e60/6 ±  88/13  6/88  ± 1/24b 

گرم یلیم300+مانکوزب

 زیتون برگ عصاره

  )8(تعداد=

b81 /5 ±  80/42  58/8 ±  01/51  25/17  ± 5/83b 79/6 ±  60/13  7/90  ± 2/87b 

گرم یلیم400+مانکوزب

 زیتون برگ عصاره

  )8(تعداد=

b 19/7 ±  50/38  37/8 ±  88/52  24/88  ± 6/95b 71/6 ± 75/13  8/50  ± 3/02b 

 عصارهگرم یلیم200

  )8(تعداد= زیتون برگ
43/88  ± 8/32b 56/88  ± 9/25b 20/4 ±  50/20  28/10 ± 12/14  8/50  ± 2/72b 

 عصارهگرم یلیم300

  )8(تعداد= زیتون برگ
34/02  ± 8/68a 43/7 ±  80/53  78/5 ± 14/22  85/8 ± 11/16  8/70  ± 7/13b 

 عصارهگرم یلیم400

  )8(تعداد= زیتون برگ
32/50  ± 8/12a c69/13 ±  75/46  d48/7 ±  62/18  c49/10 ±  25/18  b85/9 ±  38/16  

  >p  005/0  037/0  001/0<  434/0  001/0 مقدار

 هر در. بود هفته 5 مدت به و انیم در روز کی یخوراک زیتجو يهادار. همه روشیاختلاف معن Tukey ،05/0<P یبیطرفه و آزمون تعقکی انسیوار زیآنال

 برگ عصارهگرم یلیم200با گروه  داریمعن يآمارتفاوت  c،با گروه مانکوزب داریمعن يآمارتفاوت  bبا گروه کنترل،  داریمعن يآمارتفاوت  a ر،یمتغ

  .تونیز برگ عصارهگرم یلیم400با گروه  داریمعن يآمارتفاوت  e، تونیز برگ عصارهگرم یلیم300با گروه  داریمعن يآمارتفاوت d تون،یز

اسپرم، در گروه مانکوزب و کم ینکمبود پروتام ینتریشب

). هرچه P=001/0شد ( یدهدر گروه کنترل د یزانشم ینتر

 ینداشته باشد کمبود پروتام يترکم ینپروتام یزاناسپرم م

-در اسپرم ینچنهم ).2(جدول  شودیتر گزارش میشآن ب

در اسپرم در سه  يساختار يهايزنده درصد ناهنجار يها

نشان داده  2شد که در جدول  یسسر، گردن و دم برر یهناح

سر، گردن و دم)  یهاسپرم (در ناح يشد. اختلالات ساختار

با هم  داريیطور معن همورد مطالعه ب يهاگروه یندر ب

سر اسپرم، در  يناهنجار ینتریش). ب05/0�Pتفاوت داشت (

 یافتآن در گروه در یزانم ینترگروه مانکوزب بود و کم

شد  یدهد یتونز برگ عصاره گرمییلیم 200کننده 

)003/0=P.( گردن اسپرم، در گروه  يناهنجار ینتریشب
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 یتونعصاره برگ ز گرمییلیم 400کننده  یافتمانکوزب در

شد  یدهآن در گروه کنترل د یزانم ینترشد و کم یدهد

)005/0=P.( دم اسپرم، در گروه کنترل  يناهنجار ینتریشب

شد  یدهآن در گروه مانکوزب د یزانم ینترشد و کم یدهد

)002/0=P و اختلالات  ینکمبود پروتام یزان). م2) (جدول

نشان  2سر، گردن و دم اسپرم در جدول  یهدر ناح يظاهر

  داده شده است. 

  

پس  ياسپرم در موش سور يدرصد اختلالات ساختار و نیکمبود پروتام بر تونیبرگ ز یدروالکیهمختلف عصاره  ياثر مانکوزب و دوزها - 2جدول 

  هفته درمان 5از 

  یرمتغ                   

  

  مطالعه يهاگروه

  (درصد)اسپرم سر يناهنجار

  نیانگیم ± اریانحراف مع

 گردن يناهنجار

  (درصد)اسپرم

  نیانگیم ± اریانحراف مع

  (درصد)اسپرم دم يناهنجار

  نیانگیم ± اریانحراف مع

 (درصد)نیپروتام کمبود

  نیانگیم ± اریانحراف مع

  50/26±   78/10  25/36±  68/8  75/45±  49/5  01/18±  18/6  )8(تعداد=کنترل

  50/24a  22/7  ±12/54  38/7   ±38/21a  29/14   ±88/50a±  90/5  )8(تعداد=مانکوزب

گرم یلیم200مانکوزب+

  )8(تعداد= زیتون برگ عصاره
87/5  ±38/15b  88/10   ±12/54  96/6   ±50/30d   73/7  ±88/29b  

گرم یلیم300+مانکوزب

  )8(تعداد= زیتون برگ عصاره
17/3  ±10/17e   42/6  ±20/55  17/7  ±70/27  44/9  ±07/28b  

گرم یلیم400+مانکوزب

  )8(تعداد= زیتون برگ عصاره
78/3  ±50/17  30/6  ±49/57a  98/4  ±11/25a  73/9  ±88/29b  

 برگ عصارهگرم یلیم200

  )8(تعداد=زیتون
01/4  ±88/14a  98/6  ±25/55  43/7  ±88/29  29/10  ±62/28b  

 برگ عصارهگرم یلیم300

  )8(تعداد= زیتون
42/5  ±10/15b  74/8  ±10/56  87/6  ±80/28  28/8  ±14/29b  

 برگ عصارهگرم یلیم400

  )8(تعداد=زیتون
98/4  ±62/22a  c 99/6  ±88/47  54/7  ±50/29  63/16  ±88/36  

  p  003/0  005/0  002/0  001/0 مقدار
  

. در بود هفته 5 مدت به و انیم در روز کی یخوراک زیتجو يهادار. همه روشیاختلاف معن Tukey ،05/0<P یبیطرفه و آزمون تعقکی انسیوار زیآنال

 عصارهگرم یلیم 200با گروه  داریمعن يآمارتفاوت   c،با گروه مانکوزب داریمعن يآمارتفاوت  bبا گروه کنترل،  داریمعن يآمارتفاوت   aر،یهر متغ

 .تونیز برگ عصارهگرم یلیم 400با گروه  داریمعن يآمارتفاوت  e، تونیز برگ عصارهگرم یلیم 300با گروه  داریمعن يآمارتفاوت d تون،یز برگ
  

روش  ینهسته اسپرم، با ا DNAسلامت  یجهت بررس

تر و پر هاله اطراف سر اسپرم هر چه بزرگ یزي،رنگ آم

هسته اسپرم  DNAدهنده سلامت تر باشد نشانرنگ

تر باشد تر و کم رنگو هر چه اندازه هاله کوچک باشدیم

ساختار هسته است.  یختگیدهنده تفرق و از هم گسنشان

توسترون به اسپرم و تس ینتست تفرق کرومات یانگینم

نشان داده شده است. تست  3هر گروه در جدول  یکتفک

مورد  يهادر گروه SCD4و  SCD1 ،SCD3 ینتفرق کرومات

 ینتر). کم05/0�Pداشت ( داریمعن يمطالعه اختلاف آمار

در گروه  SCD3 ینتریشو ب SCD1درصد حرکات نوع 

 ینتریشکه بیشد. در حال یدهمانکوزب د کنندهیافتدر

 یافتدر گروه در SCD3 ینترو کم SCD1د حرکات نوع درص

شد  یدهد یتونعصاره برگ ز گرمییلیم 200کننده 

  ).3(جدول
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آن در گروه  یزانم ینتریششد و ب یدهمانکوزب دتستوسترون درگروه  یزانم ینتر، کم3براساس جدول 

شد که از  یدهد یتونعصاره برگ ز گرمییلیم 200یافتیدر

  ).P=001/0را نشان داد ( داريیاختلاف معن ينظر آمار

  

پس  يتستوسترون در موش سور زانیاسپرم و م نیبر درجات تفرق کرومات  یتونبرگ ز یدروالکیهعصاره مختلف  ياثر مانکوزب و دوزها - 3جدول 

  هفته درمان 5از 

  یرمتغ                  

  

  مطالعه يهاگروه 

 SCD1(درصد)

 ± اریانحراف مع

  نیانگیم

  SCD2(درصد)

 ± اریانحراف مع

  نیانگیم

  SCD3(درصد)

 ± اریانحراف مع

  نیانگیم

  SCD4(درصد)

 ± اریانحراف مع

  نیانگیم

  تستوسترون

  )تریل یلی(نانوگرم/م

  نیانگیم ± اریانحراف مع

 71/40a  69/7  ±12/28  61/8  ±12/21  29/3  ±04/10  33/0  ±75/2a±  64/7  )8(تعداد=کنترل

  62/22a  43/0  ±83/1a±  46/7  75/27±  96/9  12/28±  49/6  50/21±  37/6  )8(تعداد=مانکوزب

گرم یلیم200مانکوزب+

 زیتون برگ عصاره

  )8(تعداد=

82/7  ±12/40b  56/8  ±62/25  95/8  ±12/19e   44/8  ±12/15  47/0  ±40/2b  

گرم یلیم300+مانکوزب

 زیتون برگ عصاره

  )8(تعداد=

23/6  ±70/38b  c 85/7  ±30/25  22/6  ±20/17 90/4  ±80/18  32/0  ±35/2b  

گرم یلیم400+مانکوزب

 زیتون برگ عصاره

  )8(تعداد=

39/2  ±50/39b  22/6  ±25/26  41/3  ±75/13b  42/5  ±50/20d  74/0  ±16/2  

 برگ عصارهگرم یلیم200

  )8(تعداد= زیتون
37/4  ±11/43b  25/6  ±75/29  42/5  ±51/13b  15/3  ±62/13b  38/0  ±95/2b  

 برگ عصارهگرم یلیم300

   زیتون

  )8(تعداد=

65/4  ±28/41b  13/6  ±88/28  65/4  ±12/16  64/3  ±72/13b  41/0  ±74/2b  

 برگ عصارهگرم یلیم400

   زیتون

  )8(تعداد= 

17/7  ±38/33  86/2  ±75/27  22/9  ±75/14b  55/5  ±38/23a  49/0  ±49/2b  

  p  001/0<  91/0  013/0  001/0<  001/0 مقدار

  

. در بود هفته 5 مدت به و انیم در روز کی یخوراک زیتجو يهادار. همه روشیاختلاف معن Tukey ،05/0<P یبیطرفه و آزمون تعقکی انسیوار زیآنال

 برگ عصارهگرم یلیم200با گروه  داریمعن يآمارتفاوت  c،با گروه مانکوزب داریمعن يآمارتفاوت  bبا گروه کنترل،  داریمعن يآمارتفاوت  a ر،یهر متغ

  .تونیز برگ عصارهگرم یلیم400با گروه  داریمعن يآمارتفاوت e، تونیز برگ عصارهگرم یلیم300با گروه  داریمعن يآمارتفاوت d تون،یز
  

  بحث

مانکوزب،  یافتیگروه دربر اساس نتایج مطالعه حاضر، در 

حرکات اسپرم کاهش  یفیتزنده وک يهااسپرم یانگینم

 یشدر اسپرم افزا يساختار يهايناهنجار ینچنهم. یافت

 یشباعث افزا یتونعصاره برگ ز یزکه تجویدر حال یافت،

وکاهش  یحرکت يهابهبود شاخصه یات،ح یتقابل
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 1400، سال 2، شماره 20دوره   رفسنجان کیمجله دانشگاه علوم پزش

ان دادند نش یقاتدر اسپرم شد. تحق يساختار يهايناهنجار

 ياز فاکتورها یکیتعداد اسپرم  ینچنو هم ینکرومات یفیتک

موفق به  هایضهاست. اگر ب يبارور ینداثرگذار بر فرآ یممستق

با علت مردانه  يو سالم نباشند، نابارور یکاف يهااسپرم یدتول

، 200 يدوزها یناز ب ].19قابل اجتناب خواهد بود [ یرغ

 200دوز  یتون،از عصاره برگ ز گرمیلیم 400و 300

 ینچنثرتر بود. همؤم یاسپرم يبر بهبود پارامترها گرمیلیم

دهنده شد که نشان یدهتر ددوز کم یندر ا ینکمبود پروتام

 200]. در دوز 20[ باشدیاسپرم م ینسلامت کرومات

و  Aحرکات نوع  ینتریشب یتون،عصاره برگ ز گرمیلیم

 یکلطور هشد. ب یدهسر اسپرم د یهدر ناح يناهنجار ینکمتر

در هسته  ینکرومات يهامراحل اسپرماتوژنز، رشته یطدر 

در ساختار  هایستونه يجا هاسپرم فشرده شده و ب

از  یکه غن هاینپروتام یک،سومات يهاسلول ینوکلئوزوم

 از درصد 85 مجموع در. شوندیم یگزینهستند جا ینآرژن

 تصور. شوندیم یگزینها جاینپروتام یلهوس هها بهیستون

 براي اسپرم هسته فشردگی هم به و تراکم این که شودمی

 یرنظ یخارج يهااسترس از اسپرم ژنوم محافظت

 یاناز م ]. 20درجه حرارت بالا مهم باشد [ یا یداسیوناکس

اسپرم، در  هسته ینمورد مطالعه، سلامت کرومات يهاگروه

تر بود و از یشب یتونبرگ زعصاره  کنندهیافتدر يهاگروه

 200در دوز  یتون،مختلف عصاره برگ ز يدوزها یانم

 یانگینم ینترو کم SCD2و SCD1  ینتریشب گرم،یلیم

SCD3 تستوسترون در  یزانم ینتریشب ینچنشد. هم یدهد

شد. مطالعات  یدهد یتونعصاره برگ ز گرمیلیم 200دوز 

که درصد  ییهانشان دادند که در نمونه ین،محقق یگرد

CMA3 لقاح  یزاندرصد باشد، م 30از  یشها بمثبت آن

نشان داده که  یزمطالعه ن ینا یج]. نتا17-21است [ تریینپا

اسپرم  يو مورفولوژ ینکمبود پروتام ینب داريیرابطه معن

یشب ینکمبود پروتام یزانکه هر چه م يوجود دارد، به نحو

یشدر سر و گردن اسپرم ب يساختار يهايناهنجارتر باشد، 

 یزانم ینترکم ي]. گروه مانکوزب دارا22[ شودیتر م

 یهدر ناح ياختلالات ساختار ینچنزنده بود. هم يهااسپرم

ها بود. گروه یگرتر از دیشسر اسپرم در گروه مانکوزب ب

 يمطالعه نشان داد که رابطه پارامترها ینا یجنتا

 داریمعن ینو تحرك اسپرم، با کمبود پروتام یکیمورفولوژ

 يهاتر باشد، شاخصهکم یناست و هرچه کمبود پروتام

تر یشاسپرم بهتر شده و حرکات رو به جلو اسپرم ب يبارور

 ینچنهم .]22است [ یکننده مطالعات قبل أییدکه ت شودیم

 یتواقع ینا یانگرب یرطبیعی،غ يحضور اسپرم با مورفولوژ

اسپرماتوژنز را  ینده اسپرماتوزوا نتوانسته است فرآاست ک

علاوه  یوژنزاسپرم یندبر فرآ یرگذارثأکند، لذا عامل ت یلتکم

اسپرم را هم تحت  يمورفولوژ ین،تراکم کرومات یزانبر م

 هاييناهنجار یشافزا یجه]. در نت23دهد [یقرار م یرثأت

همراه است  ینبا کمبود پروتام در اسپرم، احتمالاً يساختار

 ینکمبود پروتام یزانم ینتریشمطالعه هم ب ین]. در ا24[

 ياختلالات ساختار ینتریششد که ب یدهدر گروه مانکوزب د

تعداد  ینتریشب ی،داشت. از طرف یزرا ن ینو تفرق کرومات

حرکات  ینترو کم Aحرکات نوع  ینتریشزنده، ب يهااسپرم

عصاره  گرمیلیم 200 هکنندیافتدر گروه مانکوزب در Dنوع 

  گزارش شد. یتونبرگ ز
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 1400، سال 2، شماره 20دوره   رفسنجان کیدانشگاه علوم پزشمجله 

و حرکات نرمال  ینکمبود پروتام ینب یقتحق یندر ا 

از نوع معکوس وجود داشت که با  داریرابطه معن یزاسپرم ن

] و عنوان 24داشت [ یو همکاران همخوان Fallahمطالعه 

در اسپرم، حرکات  ینکمبود پروتام یزانم یشنمودند با افزا

نحو  ینو بد یابدیرونده اسپرم کاهش میشو پ یعیطب

و همکارانش  Rayدهد.  یقرار م یرثأفرد را تحت ت يبارور

 یشدم اسپرم) پ یهعنوان کردند که اختلالات فلاژل (ناح

آکروزوم اسپرم و  یهاختلالات ناح یدارند ول یخوب یآگه

را  يبارور یتبه شدت موفق ید،گردن اسپرماتوزئ یهناح

 يهاقسمت یذا به وضوح نقش اختصاصل ،دهد یکاهش م

تستوسترون  یانگین]. م25[ کندیم یحمختلف اسپرم را تشر

بود. اختلالات در  یزانم ینترکم يدر گروه مانکوزب دارا

ساختار  یااسپرم  DNA یبهورمون تستوسترون و آس یزانم

در هر مرحله از اسپرماتوژنز رخ دهد  تواندیآن م ینکرومات

اسپرم اثرگذار باشد  يبارور یتتواند بر قابلیم یتکه در نها

علت به  تواندیبالغ م يدر اسپرماتوزوا DNA یب]. آس26[

باشد که ممکن است از  ینکرومات يبنددر بسته یصینقا

، روند آپوپتوز قبل از انزال DNAدر  یآندروژن هايیشکستگ

 باشد که یژنآزاد اکس يهایکالراد يبالا یدتول یاها و اسپرم

که  ییجا]. از آن27اسپرم شده باشد [ DNAباعث صدمه به 

 یناسپرم وابسته به مقدار پروتام DNAشکست در  یا یبآس

 يتریشب ینپروتام یزانهرچه اسپرم، م باشد،یهسته م

 ].20[ باشدیتر ممقاومDNA داشته باشد در مقابل شکست 

 ینکمبود پروتام یزانپژوهش مصرف مانکوزب م یندر ا

گرفت که مانکوزب  یجهتوان نتیداد، لذا م یشاسپرم را افزا

 تواندیم یژنآزاد اکس یکالکننده راد یدبه عنوان تول

بر مطالعات  أییديکه ت یدنما یجادا DNAرا در  ییراتیتغ

 در ناباروري مهم علل از یکی نهایت ]. در28است [ یشینپ

 که باشدیم سمینالمایع  در آزاد هايوجود رادیکال مردان،

 در آلی بازهاي و تغییر اسپرم  DNAاکسیداسیون باعث

 موجب کاهش قدرت ینچنو هم گرددیهسته م ساختمان

 این در لذا .]29شود [می اسپرم تخریب یا باروري و حرکتی

استفاده از  یاکه آ یمپرداخت یهفرض ینبه امتحان ا مطالعه

قادر به  یتی،درمان حما یکبه عنوان  یتونزعصاره برگ 

اسپرم و  يپارامترها يمانکوزب بر رو یاحتمال یبکاهش آس

-؟ و همخیر یا باشدیم يموش سور يبارور يهاشاخصه

را داشته  یاثر بخش ینتریشب تواندیم يدر چه دوز ینچن

 یاهانبر استفاده از این گ یهاي زیادي مبنباشد؟ درمان

شان دادند و همکارانش ن  Leeياانجام شده است، در مطالعه

 یباتها با دارا بودن ترکیتراتن یهکه برگ زیتون در مقابله عل

براي  یکروبی،و ضد م اکسیدانییآنت یتفراوان و خاص یفنول

 یها در داروهاي پزشکو وجود آن یدها مفسلامت انسان

باعث  یفنول یباتترک یقتثر باشد. در حقؤم یاربس تواندیم

]. نشان 8[ شوندیآزاد م يهاهاي رادیکالیرهشکستن زنج

 یفنول یباتداشتن ترک یلزیتون به دل یاهداده شده که گ

التهاب را سرکوب کرده و   یدها،اکس یتبا مهار فعال تواندیم

در  ].11- 12ثر واقع شود [ؤم یمثل یدتول یستمدر سلامت س

 یدو فلاونوئ یداس یکفنول تام بر اساس گال یزاناین مطالعه م

به  یمطالعات متنوع .مقدار شد یینعت ینبر اساس روت

زیتون و اثراتش بر موجود در عصاره برگ  یباتترک یبررس

و  Alirezaeiپرداخته اند؛ از جمله،  مثلیدتول یستمس

 یمشتق از برگ زیتون و بررس یناولئوروپ یهمکاران با بررس
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 1400، سال 2، شماره 20دوره   رفسنجان کیمجله دانشگاه علوم پزش

و  (Glutathione) یونگلوتات اکسیدانییهاي آنتآنزیم

مشاهده  (Superoxide dismutase) دسموتازیداکسسوپر

ایجاد شده توسط الکل بر  هايیداکس یکردند که اثرات منف

کاهش  یناولئوروپنر، با  یصحرایموش مثلییدتول یستمس

با مشاهده  یزو همکاران ن Moienie ینچن]. هم30[ یابدیم

 یهاي اسپرماتوگونو سلول یهاي جنسکاهش سطح هورمون

دیابت با  یبردند که اثرات جانب یپ ی،اي دیابتهدر موش

 یلوگرمبر ک گرمیلیم 500زیتون در دوز  استفاده از برگ

عصاره  گرمیلیم 200]. دوز 31[ یابدیوزن بدن بهبود م

 یجادرا ا یحفاظت اسپرم ینمطالعه بهتر یندر ا یتون،برگ ز

چندان  گرمیلیم 400و  300که دوز ینمود در حال

و  Hakemi. در مطالعه یداسپرم را بهبود نبخش يپارامترها

عصاره  گرمیلیم 500و  250 يدوزها یزتجو یزهمکاران ن

که یثر بود، در حالؤبوسولفان م یزبر اثرات تجو یتونزبرگ

اسپرم داشت  يبر پارامترها یاثرات مخرب گرمیلیم 750دوز 

و  Heilman یقاتمطالعه، تحق ینا یج]. همسو با نتا11[

 ممکن است در دوز یاهانهاي گهمکاران نشان داد که عصاره

زیتون که داشته باشند از جمله برگ  یبیي بالاتر اثر تخرها

از  ].32مخرب دارد [ یرثأهاي بالا تدر غلظت یزآن ن

 یمولکول هايیسمکه مکانینمطالعه ا ینا يهایتمحدود

د لذا نش یبررس یتونزعصاره برگ یدر روند حفاظت یردرگ

و  یابیارز ینچنتري دارد. همیشبه مطالعات ب یازن

موجود در عصاره برگ  اکسیدانییآنت يهایمآنز یريگاندازه

و  يکبد هايیتآن بر سم یاثرات حفاظت یینزیتون و تع

جهت  هاکنندهیلهلکآ یرسا یااز مانکوزب و  یناش یويکل

  .شودیم یشنهادپ یمطالعات آت

  گیرينتیجه

 گرمیلیم 200با دوز  یماراساس نتایج مطالعه حاضر، تبر

بر روند  یاثرات مثبت یتون،زعصاره برگ گرمیلوبر ک

هسته اسپرم  ینو سلامت کرومات یناسپرماتوژنز، پروتام

 300که دوز یدر حال ،در معرض مانکوزب داشت يهاموش

را در  یعصاره چندان بهبود مناسب ینا گرمیلیم 400و

نکرد. لذا به نظر  یجادها ااسپرم یاختصاص يهاشاخصه

بر  گرمیلیم 200با دوز  یتونز عصاره برگ یزتجو رسدیم

 یتبتواند جهت حفاظت و بهبود وضع احتمالاً یلوگرمک

ناچار در معرض مانکوزب یا سایر اسپرماتوژنز افرادي که به 

   ثرتر باشد.ؤم گیرندیقرار م هاکنندهیلهلکآ

  یتشکر و قدردان

ارشد  یمقطع کارشناس يدانشجو نامهیانمطالعه حاصل پا ینا

بوده، لذا از  یرازواحد ش یدانشگاه آزاد اسلام یوشیمیرشته ب

 یدو اسات نامهیانپا یمال یتجهت حما یمعاونت محترم پژوهش

به عمل  ینامه کمال تشکر و قدردانیانمحترم گروه جهت ثبت پا

  .یدآیم
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Protective Effects of Olive Leaf Hydroalcoholic Extract on Sperm Parameters 

and Chromatin Quality in NMRI Mice Exposed to the Insecticide Mancozeb: 

An Experimental Study 
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Background and Objectives: Improper use of chemical pesticides such as Mancozeb (MZB) leads to genital 

injuries. The aim of this study was to determine the effect of different doses of olive leaf extract (OLE) on 

reproductive damage in male mice exposed to MZB. 

Materials and Methods: In this experimental study, 64 adult male NMRI mice (10 to 12 weeks) were randomly 

divided into 8 groups (n=8) including control (Normal saline recipient), Mancozeb (MZB) recipient (500 mg/kg), 

MZB (500 mg/kg) + (200, 300 and 400 mg of OLE) and OLE group at doses of (200, 300 and 400 mg) and were 

treated by gavage every other day for 35 days. Then, the mice were killed by cervical dislocation; heart blood 

samples were drawn to measure serum testosterone level and epididymis removed to examine sperm. Different 

indicators of sperm analysis (number, motility and morphology), protamine and chromatin health were examined. 

Data were analyzed using one-way ANOVA and Tukey’s multiple comparisons test. 

Results: The lowest protamine levels (p=0.001) and the lowest alive sperms (p=0.005) were seen in the MZB group. 

There was a significant decrease in head abnormalities (p=0.003) and immobile sperm (p< 0.001) in OLE groups. At 

a dose of 200 mg/kg OLE, the highest chromatin health (p<0.001), the highest rapid sperm motility (p=0.037) and 

the highest testosterone level (p=0.001) were observed. 

Conclusion: The highest efficacy of OLE was seen at a dose of 200 mg/kg; therefore, consumption of this extract in 

the same dose can probably be considered as a supportive compound in the diet of high-risk people exposed to MZB. 

Key words: Mancozeb, Sperm, Olive leaf extract, Mice, Infertility 
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