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 چکيده

هدف اين مطالعهه  . تواند موجب تخريب بافت شود يك آلاينده زيست محيطي است که با توان توليد راديكال آزاد مي فنل پار انونايل :هدف

بها اسهتداده از تكنيهك    پهارا نونايهل فنهل    هاي تيمار شده بها   قوي بر بافت کليه در رت تبه عنوان يك آنتي آکسيدان Eبررسي اثر ويتامين 

 . استريولوژي بود

(  =6n)گروه  2به طور تصادفي  به  گرم 391±42ميانگين وزني سر رت نر نژاد ويستار با 42تعداد براي انجام اين آزمايش  :ها مواد و روش

روز تيمار  56پس از . تقسيم شد E ويتامين+ فنل  نونايل  و پارا( mg/kg/day 452)فنل  نونايل  ، پاراE (mg/kg/day 322) کنترل، ويتامين

آزان،  ههاين  آميهیي هايهدن   گيري، پاسهاژ بهافتي و رنه     شپس از انجام بر. ها تعيين، کليه راست خارج و فيكس شد رت دهاني با گاواژ وزن

سطح ها در و تداوت ميانگين تجیيه و تحليلها با روش آناليی واريانس يكطرفه  داده .قرار گرفت كبافت کليه مورد ارزيابي استريولوژيمقاطع 

25/2P< ته شددار در نظرگرف معني. 

بافهت   حجهم ههاي دور و نیديهك،    لهومن لولهه   حجهم  کورتكس و مهدولا،  حجمدر اين پژوهش ميانگين وزن کليه، حجم کل کليه،  :نتايج

ي در حجهم  دار يکاهش معنه .داري نشان داد نسبت به گروه کنترل افیايش معني فنل انونايلپاربينابيني، حجم گلومرولوس و تافت در گروه 

 .نسبت به گروه کنترل مشاهده گرديد فنل پارا نونايلهاي دور و نیديك و همچنين فضاي بومن در گروه  تليوم لوله اپي

بهه    Eتوان از ويتهامين  بنابراين مي. بر بافت کليه را جبران کند فنل پارا نونايلتوانست بسياري از اثرات نامطلوب   Eويتامين :نتيجه گيری

 .استداده کردپارانونايل فنل هاي ناشي از  عنوان يك مكمل در مسمويت

 ، استريولوژي، رتEفنل، ويتامين  نونايل  کليه، پارا :واژگان كليدی
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 مقدمه

کهه بهه عنهوان     استها گروه کوچكي از دسته موادي  آلكيل فنل

خاصهيت   دارايو  شناخته شهده مواد تقليدکننده عمل هورموني 

اثرات  يدارا اين مواد همچنين (.3)مي باشند استروژني ضعيدي 

بها   يمشهتقات  ،بيه تحت پروسهه تخر  و هستند يو استروژن يسم

 جهه يدرنت(. 4)کننهد   يمه  ديرا تول فنل ليمانند نونا، کوتاه رهيزنج

 ها کاسته شهده  فنول ليآلك كيليفدرويه تياز خاص ،واکنش نيا

بههه علههت  .شههود يمهه كيههليپوفيل تيخاصهه يدارافنههل  نونايههل و

 انحه ل  تيه ، مهلا  قابل فنهل  نونايل  ييايميش يكيیيف اتيخصوص

 هها و  در رسهوبات رودخانهه  ايهن مهاده   بهالا   كيدروفوبيو ه نييپا

و موجهب آلهوده شهدن محهيس زيسهت       ابهد ي يفاض ب تجمع مه 

است که در صنعت بهراي توليهد    ها سال اين آلاينده .(1) شود مي

هها، وسهايل    رنه   ،هها  ها، آفت کهش  ها، امولسيون کننده دترجنت

ها کاربرد  اجناس پ ستيكي و اسپرم کش ،ها آرايشي ،حشره کش

غهذا و آب آلهوده بلكهه از     قينه تنها از طر اين ماده(. 2و 4) دارد

فنهل   نونايل(. 5) تواند جذب شود يم یيپوست و استنشاق ن قيطر

کهاهش   ،ROS (Reactive Oxygen Species) ديه باعه  تول 

 جهاد يباعه  ا  تيه و در نها تيدانياکسه  يآنته  يهها  ميآنهی  تيفعال

 (.4) شود يم  ويداتياسترس اکس

ههاي متدهاوتي را ايجهاد     هاي مختله  آسهيب   اندامفنل در  نونايل

کليهه  از طريهق  فنل و مشتقات آن  نونايل به دليل اينكه  .کند مي

  ههدف بهراي سهميت      تهرين انهدام   شوند کليه جهی مههم   دفع مي

و در حضور اين آلاينده زيست محيطي، ايهن   (6)است فنل  نونايل

بهه نوبهه    شده کهه  ساختاري و فيیولوژيك هاي اندام دچار آسيب

کيستي در کليه و به دنبهال  خود منجر به افیايش وزن، ايجاد پلي

باشهد  هاي کليهوي مهي   آن هيدروندروزيی و تجمع مايعات در لوله

فنل موجب کاهش فيلتراسيون گلومرولي  همچنين نونايل. (1و7)

کنهد  هاي کليوي وارد مهي هايي که به لولهشده و از طريق آسيب

اده و باع  افیايش حجم ادرار و کهاهش  باز جذب آب را کاهش د

نكهروز سهلولي، اتسها  و آمهاس      (.6)شهود  کراتينين در ادرار مي

ههاي نیديهك از    هاي کليوي و تخريب حاشيه مسهواکي لولهه   لوله

-فنل مهي  جمله تغييرات هيستوپاتولوژيكي کليه در حضور نونايل

 (.9)باشند 

آزاد  يهها  الكه يسلول از راد ياز عوامل پاک ساز يكي Eنيتاميو

و  يسهم هها در برابهر عوامهل     سميباشد که باع  حداظت ارگان يم

 Scavengerكيشود و به عنوان  يآزاد م يها كاليراد يها بيآس

(. 32)کند  يعمل م  ROSآزاد و کاهش  يها كاليجذب راد يبرا

در بافت  هاي آنتي اکسيدانتي ع  بهبود فعاليت آنیيمبا Eنيتاميو

 Eنيتهام ياثهر و ي رسپژوهش، بر هدف از اين(. 33)شود  يم هيکل

در کهاهش و جبهران اثهرات     يقهو  تدانياکسه  يآنته  كيه بعنوان 

 يهها  رت با استداده از روش هيفنل بر بافت کل لينامطلوب پارانونا

 .بود كيولوژياستر

 

 ها مواد و روش

  سهتار يسر رت نر بالغ از نهژاد و  42 مطالعه تجربي نيانجام ا يبرا

 يداريخر رانيپاستور ا تويستگرم از اني391±42يوزن نيانگيبا م

اسههتاندارد  سيدانشههگاه اراک در شههرا وانههاتيشههد و در خانههه ح

 يكيساعت تار 34 سيو نور با شرا گراد درجه سانتي 43±4دماي)

ي و آزاد به آب و غهذا نگههدار   يو دسترس( ييساعت روشنا 34و 

اخ قهي کهار بها    هها کليهه مهوازين     براي ادامه مطالعه بر روي آن

 2 طهور تصهادفي بهه    ها بهه  رت. شد حيوانات آزمايشگاهي رعايت

 (mg/kg/day) 452فنل  ليبا پارا نونا ماريکنترل، ت(: n=6) گروه

 ليه پهارا نونا و Emg/kg/day) 322( (34 )نيتهام يبا و ماري، ت(9)

و بها   روز 56مهدت   بهه دهاني  ماريت. شد ميتقس Eنيتاميو+ فنل 

هها   ابتهدا رت  مهار يدوره ت انيه در پا. گاواژ انجام گرفتاستداده از 

هها   راسهت آن  هيه کل ،حيو بعد از تشهر  هوشياتر ب ليات يتوسس د

  Immersionحجم بهه روش  نييپس از وزن کردن و تع خارج و

بهها اسههتداده از روش ه و شههد كسيبههو ن فهه ويكسههاتيدر ف (31)

orientator ي ها برشIUR ام پهس از انجه  (. 35و32) شهد  تهيه

 كروتوميبا استداده از م ،ينيبلوک پاراف يهو ته يمراحل پاساژ بافت

ههان آزان رنه     دنيه و بهه روش ها  هيه ته يكرونيم 5 يها برش

بها اسهتداده از    يدگيه چروک یانيمه منظور محاسب به. شد يیيآم

در و هيته ه، سه قطع IURشده به روش  جاديتروکار از سه برش ا

 شهعا   نيانگيه مي و سپس رياندازه گدو قطر عمود برهم هر يك 

بعد از مراحل . در نظر گرفته شد rbeforعنوان  به و آنها محاسبه

سهه   درههم   بهر  دو قطر عمهود  مجدداي، یيورن  آم يپاساژ بافت

هها بهه صهورت     شهعا  آن  نيانگيه و م يريه قطعه مذکور، اندازه گ

rafter یانيههم ريههآنگههاه بهها اسههتداده از فرمههول ز. شههد محاسههبه 

 .(32)گرديد محاسبه ي بافت دگيچروک
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 محاسبه و يا هم نهه، حجShirinkage -1ول هاده از فرمهاستد با
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به دست  Immersionکه به روش  يسپس با ضرب آن در حجم

 .تعيين گرديد هيکل يآمده بود حجم واقع

محاسبه حجم کورتكس و حجم مدولا بها اسهتداده از روش    يبرا

از ههر   ديه د دانيم 35منظم بطور ميانگين  يتصادف يرينمونه گ

مهورد   لديهر ف يرو يا ميكروني با قراردادن پروب نقطه 5اس يد 

 دانيه پروب با کهل م  کل نقاط برخورد کرده از.قرار گرفت يبررس

انتخاب شده با  ديد



n

i
total

P

1

با کهورتكس   هنقاط برخورد کرد، 

بههها 



n

i

Pcortex

1

بههها مهههدولا بههها هنقهههاط برخهههورد کهههردو  





n

i

Pmedulla

1

بها اسهتداده    يحجمه  تهيدانسه . شهد نشان داده 

  .(36) ديگرد محاسبهبراي کورتكس و مدولا  ريز هاي ازفرمول
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1  

ضهرب   قيه حجم کورتكس و مدولا به طور جداگانهه از طر  سپس

در ههر رت   هيه در حجهم کهل کل   ي هر يهك حجم تهيکردن دانس

 .محاسبه شد

Vv medulla × Vtotal = Vmedulla   و 

Vv cortex × Vtotal = Vcortex 

هاي نیديهك و دور بهه    لوله)کورتكس  يمحاسبه حجم اجیا يبرا

با نيی ( ها، گلومرولوس و بافت بينابيني تليوم آن همراه لومن و اپي

 35مهنظم بطهور ميهانگين     يتصادف يرياستداده از روش نمونه گ

 يا ميكروني با قهراردادن پهروب نقطهه    5از هر اس يد  ديد دانيم

 کل نقاط برخهورد کهرده از  .گرفت بررسي قرارمورد  لديهر ف يرو

انتخهاب شهده بها     ديه د دانيه پروب با کل م



n

i
total

P

1 

نقهاط   و

 از اجهیا  بها   مبرخورد کرده با ههر کهدا  



n

i

Px

1

 و نشهان داده شهد   

 xکهه   .شهد  رمحاسهبه يفرمهول ز  بها اسهتداده از   يحجم تهيدانس

، بافهت  هها  آن وميه تل ي، لهومن و اپه  هها  نشان دهنده لولهه تواند  يم

 .(31 و37) باشد وسو گلومرولبينابيني 
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 وميه تل ي، لهومن و اپه  هها  لولهحجم  ريبا استداده از فرمول ز سپس

 قيه به طهور جداگانهه از طر   وسگلومرول اي و، بافت بينابيني ها آن

هر کدام در حجم کورتكس محاسبه  يحجم تهيضرب کردن دانس

 :شد

xvvvcortexxv   

 وميه تل ي، لومن و اپها نشان دهنده لولهتواند  يم Xدر فرمول فوق 

 .باشد وسو گلومرول، بافت بينابيني ها آن

نقاط برخهورد کهرده بها     وسگلومرول يمحاسبه حجم اجیا يبرا  

 اجهیا  بها   نيا



n

i

Px

1

نقهاط برخهورد کهرده بها گلومرولهوس بها        و 





n

i

sPglomerolu

1

ي حجمههه تهيدانسههه شهههد ونشهههان داده 

 دهنده نشان x.گرديد رمحاسبهيبا استداده ازفرمول زگلومرولوس 

بومن  کپسول ،ي ريکاپ تافت،ي عنوس يهر کدام از اجیا گلومرول

 . استبومن  فضايو 







 n

i glomerolus
P

n

i x
P

vxV

1

1 )(
 

از  یيه بهومن ن فضهاي  بومن و  ،کپسولي ريحجم تافت،کاپ سپس

در حجهم  از اجهیا  ههر کهدام    يحجم تهيضرب کردن دانس قيطر

 :محاسبه شد ريگلومرولوس به شكل ز

xvvsvglomeroluxv   

وس هر کدام از اجهیا گلومروله   دهنده نشان تواند مي Xکه در آن 

 (.31) بومن باشد فضايبومن و  کپسول ،ي ريتافت،کاپ يعني

بهراي محاسهبه طهول     :های نزديکك و دور  محاسبه طول لوله

ميهدان   42تها   35هاي نیديك و دور نيی بطور تصادفي تعداد  لوله

و روش  22ميكرونههي بافههت کليههه باعدسههي  5ديههد از برشهههاي 

 تصادفي منظم انتخهاب شهد و بها اسهتداده از فرمهول زيهر طهول       

 :هاي دور و نیديك محاسبه گرديد لوله
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 n

i
iP

f
a

n

i
iQ

VL

1

1
2

 

که در آن iQ هاي انتخاب شده، مجمو  لوله
f

a  سطح فريم

مورد نظر در مقياس بافت و مجمو   iP  نقاط برخوردکننده بها

ها، با اسهتداده   براي محاسبه طول مطلق لوله. باشد بافت کليه مي

ضهرب شهد   از فرمول زيردانسهيته طهولي در حجهم نهها ي کليهه      

 (:35و32)

kidney
V

V
VL

P
VL  

هاي بدست آمهده توسهس    داده :تجزيه و تحليل آماری داده ها

 Oneway )و روش آناليی واريانس يك طرفهه   Spss16نرم افیار 

ANOVA)  و تسههت آمههاريTukey’s  مههورد تجیيههه و تحليههل

 P<25/2ح هها در سطه نهانگييهاوت مهرفت و تدهرار گهاري قهآم

 .نظر گرفته شد در دار معني

 نتايج 

 تغييرات هيستوپاتولوژيك كليه

ههاي   تليهوم  هها و اپهي   ساختمان طبيعي بافت کليه به همراه لولهه 

منظم و مسهتقر بهر روي غشها  پايهه، فضهاي لهومن و همچنهين        

(  A،4و  3ههاي   شكل)هاي کنترل  هاي طبيعي در گروه گلومرول

امها در گهروه   . مشهاهده شهد  (  D،4و  3هاي  شكل)  Eو ويتامين

ها دچهار   تليوم آن ها متسع و اپي فنل لومن لوله تيمار با پارا نونايل

هاي نیديك تخريب  نكروز شد، ع وه بر اين حاشيه مسواکي لوله

(. B، 4و3ههاي   شهكل )هها دچهار ههايپرتروفي گرديهد      و گلومرول

هاي تقريبها طبيعهي همهراه بها حاشهيه مسهواکي و لهومن         سلول

همچنين گلومرولوس شبيه به گروه کنترل در گروه پارا مشخص، 

 (.C، 4و  3هاي  شكل)ديده شد  Eويتامين + نونايل فنول

 

هاين -رن  آميیي هايدن ميكروني، 5هاي  برش) E فنل و ويتامين هاي نر بالغ تيمار شده با پارا نونايل تصاوير ميكروسكوپي از بافت کليه رت :3شكل 
 :هاي کليوي نشان دهنده تغييرات هيستوپاتولوژيك لوله(  222×آزان، بیرگنمايي 

(A) درگروه کنترل ( نوک پيكان) و فضاي لومن مشخص( پيكان)تليومي همراه با حاشيه مسواکي  هاي اپي هاي کليوي با آرايش منظم سلول لوله 
 (B)در گروه تيمار با ( ستاره)همراه با اتسا  لومن ( پيكان و نوک پيكان)تليومي آتروفي شده و تخريب حاشيه مسواکي  هاي اپي هاي کليوي با سلول لوله

 فنل پارا نونايل
 (C)در گروه تيمار با پارا ( نوک پيكان)و فضاي لومن مشخص به همراه حاشيه مسواکي( پيكان)تليومي تقريبا طبيعي هاي اپي هاي کليوي باسلول لوله
  Eويتامين+ فنل  ايلنون

(D) با ظاهري شبيه به گروه کنترل در گروه تيمار با ويتامين ( پيكان)هاي طبيعي کليه  بافت و لولهE 
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ههاين از   -ميكروني، رن  آميیي هايهدن  5هاي  برش) Eفنل و ويتامين هاي نر بالغ تيمار شده با پارا نونايل تصاوير ميكروسكوپي از بافت کليه رت :4شكل 
 :نشان دهنده تغييرات هيستوپاتولوژيك ايجاد شده در ساختمان گلومرولوس(  222×بیرگنمايي  ، G=آن،گلومرولوس 

 (A) در گروه کنترل( نوک پيكان نشان دهنده فضاي بومن)گلومرولوس با اجیا و ساختار و اندازه طبيعي 
 (B)فنل گروه تيمار با پارا نونايلدر ( نوک پيكان) گلومرولوس دچار هايپرتروفي و کاهش فضاي بومن 
 (C)ويتامين + فنل  گلومرولوس با ظاهري شبيه گروه کنترل در گروه پارا نونايلE 
 (D)گلومرولوس با ظاهري طبيعي و شبيه گروه کنترل در گروه تيمار با ويتامينE 

 

 حجم كل كليه، حجم كورتکس و مدولا

در گههروه پههارا  مههاريدوره ت انيههدر پا هيههکلکههل حجههم  نيانگيههم

ي دار يمعنهه شيافههیا ههها سههاير گههروهبهها  سهههيفنههل در مقا ليههنونا

(224/2P<)  حجهم   دار افهیايش معنهي  (. 3جهدول  ) نشان داد را

فنهل نسهبت بهه     ليدر گروه پارا نونا( >22/2P)و مدولا  کورتكس

 Eنيتههاميو+ فنهل   ليههو پهارا نونا  Eنيتهام يکنتههرل، و ههاي  گهروه 

در  هاي نیديهك و دور  لولهحجم  نيانگيم (.3جدول) مشاهده شد

(. P>25/2)را نشان نداد  يدار يمختل  رت تداوت معن يها گروه

فنهل   ليه در گهروه پهارا نونا  هاي نیديهك و دور  لوله وميتل يحجم اپ

ي دار يمعنه  کهاهش  Eنيتاميکنترل و گروه و هاي نسبت به گروه

(24/2P<) فنهل   ليه نسهبت بهه گهروه پهارا نونا     اما ،را نشان داد +

هاي نیديك  لولهحجم لومن (. P>25/2) دار نبود يمعنE  نيتاميو

فنل نسبت بهه ههر سهه گهروه کنتهرل،       ليدر گروه پارا نوناو دور 

 يدار يمعنه  شيافهیا  E نيتهام يو +فنهل   ليه و پارا نونا E نيتاميو

(223/2P < ) (4جدول) داد نشانرا. 

ههاي   فنهل نسهبت بهه گهروه     پارانونايل حجم گلومرولوس در گروه

و نسهبت بهه    (> 23/2P)داري  افیايش معني Eکنترل و ويتامين 

 (>25/2P)داري  افهیايش معنهي  E نيتاميو+ فنل  ليپارا نوناگروه 

فنهل نسهبت    حجم تافت در گروه پارا نونايل(. 1جدول )نشان داد 

      را نشهان داد  ( >223/2P)داري  به هر سهه گهروه افهیايش معنهي    

 (.1جدول )

ههاي مختله  رت    حجم کاپي ري و کپسول بومن در بهين گهروه  

را نشان نداد، اما ميانگين حجهم  ( <25/2P)اخت ف معني داري 

ها کهاهش   فنل نسبت به ديگرگروه فضاي بومن در گروه پارانونايل

همچنين افهیايش  (. 1جدول)را نشان داد ( >23/2P) معني داري

فنل نسبت  ليدر گروه پارا نونات بينابيني بافحجم  داري در معني

 .(>23/2P)مشاهده شد ها  ساير گروهبه 

ههاي مختله     در بين گهروه  هاي نیديك و دور لولهطول  ميانگين

 (.4جدول) را نشان نداد( <P 25/2)داري  يتداوت معن

از مقايسه ميهانگين وزن رت پهس از اتمهام دوره تيمهار در بهين      

 (.<P 25/2)داري مشاهده نشهد   هاي مختل  اخت ف معني گروه

در گروه پهارا   ماريدوره ت انيدر پا هيوزن کل نيانگيمع وه بر آن 

 يدار يمعنهه شيافههیا ههها سههاير گههروهبهها  سهههيفنههل در مقا ليههنونا

(224/2> P)  (.2جدول )را نشان داد 
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 1ههاي مختله  رت نهر بهالغ پهس از       در گروه( ميلي متر مكعب)و حجم بافت بينابيني  مدولا، حجم کورتكس ميانگين حجم کل کليه،مقايسه : 3جدول 
ههاي   هاي با کهد حهرف   ميانگين. مي باشد means ±sdمقادير بصورت E (mg/kg/day322 .)و ويتامين ( mg/kg/day452)فنل  هدته تيمار با پارا نونايل

  P<)، .ANOVA, Tukey’s test 25/2 (باشد  دار  مي تداوت معني متداوت، داراي

 گروه ها حجم كل كليه حجم كورتکس حجم مدولا حجم بافت بينابيني

52±9a
 

54±2a
 

72±2b
 

59±5 a 

367±46 a
 

362±12 a
 

441±57 b
 

365±41 a 

532±23a
 

524±22a
 

561±44b
 

521±43a 

671± 52a
 

667± 29a
 

796± 64b
 

672± 31a 

 كنترل

 E ويتامين

 پارا نونايل فنل

 Eويتامين + پارا نونايل فنل  

 

ههاي مختله  رت نهر بهالغ      در گهروه ( متر) ها و طول آن( ميلي متر مكعب)تليوم  هاي نیديك و دور، حجم لومن و اپي مقايسه ميانگين حجم لوله: 4جدول 
ههاي بها کهد     ميهانگين . باشهد  مي means ±sdمقادير بصورت E (mg/kg/day322 .)و ويتامين ( mg/kg/day452)فنل  هدته تيمار با پارا نونايل 1پس از 
  P<،ANOVA, Tukey’s test) 25/2 (باشد دار  مي هاي متداوت، داراي تداوت معني حرف

 
 

ههاي   در گهروه ( ميلهي متهر مكعهب   )مقايسه ميانگين حجم گلومرولوس، حجم تافت، حجم کاپي ري،حجم کپسول بومن و حجهم فضهاي بهومن    : 1جدول 
. باشهد  مهي  means ±sdمقهادير بصهورت   E (mg/kg/day322 .)و ويتهامين  ( mg/kg/day452)فنل  تيمار با پارا نونايلهدته  1مختل  رت نر بالغ پس از 

  P<،.ANOVA, Tukey’s test) 25/2 (باشد دار مي هاي متداوت، داراي تداوت معني هاي با کد حرف ميانگين

 

 

و ( mg/kg/day452)فنهل   بها پهارا نونايهل   هدتهه تيمهار    1از هاي مختل  رت نر بهالغ پهس    در گروه (گرم)مقايسه ميانگين وزن رت و وزن کليه  :2 جدول
                باشهد   مهي دار  ي متدهاوت، داراي تدهاوت معنهي   هها  ههاي بها کهد حهرف     ميهانگين . مهي باشهد   means ±sd، مقادير بصورت E (mg/kg/day322)ويتامين 

 (25/2 P<)، .ANOVA, Tukey’s test  

mm)حجم لوله دور    (m)ها   طول لوله
3
mm)حجم لوله نزديك  (

3
) 

لوله  لوله دور

 نزديك

حجم 

 لومن

حجم اپي 

 تليوم

حجم اپي  لومنحجم  حجم كل

 تليوم

 گروه ها حجم كل

371±31a 

371±12a
 

311±41a
 

372±42a
 

113±52a 

142±23a
 

119±49a 

129±43a
 

a  5 ±43 

41±4 a
 

52±9 b
 

12±7 a 

51±34 a
 

57±4 a
 

19±9 b
 

29±33 a b 

79±35 a 

13±2 a
 

92±31 a
 

79±32 a 

14±31 a
 

72±1 a
 

322±41 b
 

16±32 a 

475±13 a
 

476±14 a 

413±33 b 

459±36 a b 

157±23 a 

126±17 a 

175±42 a 

125±39 a 

 كنترل

 E نيتاميو

 پارا نونايل فنل

 Eنيتاميو +پارا نونايل فنل 

 ها گروه وسگلومرولحجم  حجم تافت كاپيلاری حجم بومن كپسول حجم فضای بومنحجم 

1±2/7 a
 4±2/4 a 2±3 a 34±./2 a 41±3 a كنترل 

1±2/2 a
 4±2/6 a

 2±2/5 a
 34±3 a

 44±4 a
 E  نيتاميو 

3±2/4 b
 1±2/9 a

 2±2/5 a
 37±3 b

 47±4 b
 پارا نونايل فنل 

4±2/1 a
 1±2/5 a

 2±2/7 a
 34±3 a

 42±3 a
 Eويتامين+فنل پارانونايل 

 (گرم)ميانگين وزن كليه رت 
ميانگين وزن رت 

 (گرم)درپايان تيمار

 ميانگين وزن رت قبل از

 (گرم)شروع تيمار
 ها گروه

91/2 ± 21/2  a 

92/2 ±2/22 a 

414±42a 395±32 a كنترل 

131±12 a
 391±32 

a
 E  نيتاميو 

334/2 ±2/21 b
 417±41  a

 425± 37  a
 فنل پارا نونايل 

95/2  ±2/23 a
 419±42 a

 397±36 a
 Eويتامين+فنل پارانونايل 
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 بحث

 فنهل  نونايهل ههايي کهه پارا   نتايج مطالعه حاضهر نشهان داد در رت  

اتسها  در   مهدولا،  دريافت کردند، افیايش در حجهم کهورتكس و  

ها و افیايش در  نیديك، هيپرتروفي گلومروللومن توبولهاي دور و 

فنهل بهه    نونايهل . حجم بافت بينابيني و وزن کليه  مشهاهده شهد  

ههاي   عنوان يك آلاينده زيست محيطي باعه  آسهيب بهه بافهت    

هها باعه     شود به طهوري کهه در تعهدادي انهدام     مختل  بدن مي

در ايهن  . شود مي آنافیايش  موجبديگر  برخيدر  کاهش وزن و

فنهل   نونايهل  هايي است که در حضور انداماز جمله کليه  خصوص،

 فنل نونايلطبق ديگر مطالعات، پارا( 9) شود دچار افیايش وزن مي

بهه دليهل خاصهيت     شهود و  باع  ايجاد پلهي کيسهتي کليهه مهي    

(. 7) دههد  استروژني که دارد نرها را بيشتر تحت تهاثير قهرار مهي   

اهي کليهه داراي  در انسان وحيوانات آزمايشگ مشخص شده است

و از آنجايي که رسپتورهاي ( 42و  39) باشد گيرنده استروژن مي

 ،کننهد  گهري مهي   تليال را ميهانجي  هاي اپي استروژن تكلاير سلول

 توانند به عنوان پتانسيلي براي ايجاد کيسهت در کليهه باشهند    مي

 شاتصال به استروژن،فنل  نونايلبه دليل شباهت ساختاري (. 42)

توانهد باعه  فعهال     تليال در کليه مي هاي استروژن اپي به گيرنده

ايجهاد   ها وبه دنبال آن افهیايش تكلايهر سهلولي،    شدن اين گيرنده

همچنههين اسههترس  .کليههوي شههود هههاي لولهههکيسههت و انسههداد 

از جملهه عوامهل ديگهري     فنل اکسيداتيو ايجاد شده توسس نونايل

 ته باشهد هاي کليوي نقش داش تواند در ايجاد کيست است که مي

(7.) 

ههايي   هاي کليوي به خصوص لوله نیديهك از جملهه قسهمت    لوله

گيرنهد   هستند که بسيار تحت تاثير سميت نونايل فنل قهرار مهي  

فنل باعه    نونايلطبق نتايج اين مطالعه و ديگر مطالعات پارا(. 6)

 1) شهود  مدولا مهي  کورتكس و هاي کليوي در آماس لوله اتسا  و

طريق ايجاد استرس اکسيداتيو در کليه باع  از و مي تواند ( 43و

ايجهاد   همچنهين (. 7و 6) اجهیاي آن شهود   افیايش حجم کليهه و 

توانهد باعه  اتسها  و     مهي  کليهوي  ههاي  در لولهکيست و انسداد 

ها و افیايش حجم و تورم درکل کليهه   افیايش حجم در لومن لوله

 ،کند د ميفنل به کليه وار نونايلپاراهايي که  به دليل آسيب .گردد

( 7و 6)تواند باع  کاهش واحدهاي عملكردي در کليه گهردد   مي

هاي سهالم   هيپرتروفي ندرونموجب تواند به شكل جبراني  که مي

و باعه  افهیايش حجهم     شهده هاي جمع کننده  باقي مانده و لوله

 .دگرد هکلي

 هاي ولهروز سلهر کليه، نكهب فنل نونايلرات سو  هر از اثهيكي ديگ

مشخص شده است کهه در  . باشد هاي کليوي مي تليال در لوله اپي

تليهال   کنند سلول هاي اپي هايي که نونايل فنل را دريافت مي رت

ههاي کليهوي نیديهك، دور و جمهع کننهده دچهار نكهروز         در لوله

 ع وه بر اين برخي مطالعات نشان داده اسهت کهه  (. 9) شوند مي

COX-1 يدونيك اسههيد بههه آنیيمههي اسههت کههه در تبههديل آراشهه

کنهد و پروسهتاگ ندين از    پروستاگ ندين نقش مهمي را ايدا مهي 

اين در حالي اسهت کهه   . کند هاي کليوي جلوگيري مي نكروز لوله

را مهار کند  COX-1تواند به طور انتخابي فعاليت  نونايل فنل مي

فنل از طريق مههار   توان نتيجه گرفت که نونايل در اين صورت مي

ههاي   تاگ ندين، به طور غير مستقيم باع  نكروز لولهتوليد پروس

 .(44)شود  کليوي مي

توانهد   مهي  فنهل  نونايهل در مطالعات ديگر مشخص شده است کهه  

و ايهن  ( 41)هاي کليهوي شهود    باع  ايجاد خونريیي در بين لوله

. تواند يكي از علل افیايش حجم در بافت بينابيني کليه باشهد  مي

ههاي آزاد   و راديكهال  ROSباع  توليهد   نلف نونايلاز آنجايي که 

تواند باع  التهاب و افهیايش حجهم در بافهت بينهابيني      شود، مي 

 (. 42)کليه گردد 

هها در گهروه تيمهار بها      در اين مطالعهه افهیايش حجهم گلهومرول    

توانهد بهه منظهور جبهران      نيی مشاهده شد کهه مهي   فنل نونايلپارا

و از سهوي ديگهر بهه    هاي از دست رفتهه باشهد    عملكرد گلومرول

منظور تطابق با شرايس جديد و دفع مواد سهمي از بهدن صهورت    

تواند منجهر بهه کهاهش فيلتراسهيون      کيستي مي پلي. گرفته باشد

ها براي کنتهرل شهرايس و حده      وگلومرول (45)گلومرولي شود 

شوند و اين امهر منجهر بهه     فيلتراسيون دچار هيپرفيلتراسيون مي

اين پهژوهش نشهان داد   (. 46)گردد  مي ها افیايش حجم گلومرول

شود و افهیايش در   فنل باع  افیايش حجم تافت مي که پارانونايل

تواند يكي از علل افهیايش حجهم گلهومرول     حجم تافت، خود مي

 .باشد

ههاي آزاد   فنل باع  توليد راديكال همانطور که بيان شد پارانونايل

داتيو و و در نهايهت سهبب ايجهاد اسهترس اکسهي      ROSاز جمله 

هاي آنتهي   افیايش پراکسيداسيون ليپيدي و کاهش فعاليت آنیيم

ههاي ندهرون    ها از ديگر قسهمت  گلومرول .(4)شود  اکسيدانت مي

اسهترس  . (47)نسبت به استرس اکسيداتيو حساس تهر هسهتند   

هها   توانهد بها تحريهك سهيتوکاين     مهي  ROSاکسيداتيو و افیايش 

در نهايههت آسههيب بههه ههها، موجههب عوامههل التهههابي و  وکموکههاين

کننهد   هايي کهه ايجهاد التههاب مهي     مولكول(. 41)گلومرول شود 

انهدوتليال گلهومرول    ههاي میانشهيميال و   توانند توسس سلول مي

 (.49)توليد و منجر به التهاب گلومرول شوند 
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در  فنهل  نونايهل بها پهارا    Eتيمار همیمان ويتامين  در اين مطالعه

 فنل نونايلتوانست اثرات سو  پارا  E ويتامين+فنل گروه پارا نونايل

کهه مطالعهه    همچنهان . بر بافت کليه را تا حد زيادي جبران کنهد 

بهه   Eويتهامين  دهد و طبق نتايج مطالعات قبلي،  حاضر نشان مي

را در کليهه  ROS تواند سطح  عنوان يك آنتي اکسيدانت قوي مي

فنهل   پارانونايلو در برطرف کردن تاثيرات سو  ( 33)کاهش دهد 

 .اي را ايدا نمايد بر بافت کليه نقش عمده

به عنوان يك آنتي اکسهيدانت قهوي    Eبا توجه به اينكه ويتامين 

اولين خس دفاعي در مقابل پراکسيداسيون اسيدهاي چهرب غيهر   

اشبا  در فسدوليپيد غشاهاي زيستي است، بها انتقهال هيهدروژن    

اي چهرب غيهر اشهبا     فنوليك به پروکسيل راديكال آزاد اسهيده 

ههاي زنجيهره اي    پراکسيده شده، باع  شكسهته شهدن واکهنش   

ههاي ايجهاد شهده     راديكال آزاد مي شود به اين ترتيب از آسهيب 

وسيله راديكهال آزاد توليهد شهده توسهس پهارا نونايهل فنهل در         به

عهههه وه بههههر (. 12)کنههههد  ههههها جلههههوگيري مههههي سههههلول

بهههه عنهههوان شهههاخص   Malondialdehyde (MDA)ايهههن

يابد  بسيار کاهش مي Eاکسيداسيون ليپيدي درحضور ويتامين پر

به عنوان يك آنتهي اکسهيدانت قهوي     Eهمچنين ويتامين ( .34)

ندوذ پذيري و سهياليت غشهاي زيسهتي را حده  مهي کنهد و از       

باعه  افهیايش    Eويتهامين  .(34) نمايد تخريب آن جلوگيري مي

شاي پايهه  در بافت کليه مي گردد و تخريب غ  E-cadherinبيان

طبق نتايج (. 13) بهبود يابد آن توسسمي تواند هاي کليوي لوله 

ههايي ماننهد    اين مطالعه و ديگر مطالعات وجود آنتهي اکسهيدانت  

tochopherol-α هاي ناشي از استرس اکسيداتيو  تواند آسيب مي

هها را   وارد شده به بافهت بينهابيني را در کليهه اصه د کنهد و آن     

همچنين در شهرايس اسهترس اکسهيداتيو    (. 14و34)کاهش دهد 

مهي تواننهد هيپرتروفهي     Eها از جملهه ويتهامين    آنتي اکسيدانت

ع وه بهر اينكهه مهي     Eويتامين (. 11)گلومرول را کاهش دهند 

توليهد  ( 12)تواند موجب افهیايش فيلتراسهيون گلهومرولي شهود     

، 1β-سهاز التههاب ماننهد اينترلهوکين     ها و عوامل پيش سيتوکاين

هاي کليوي کهاهش   را در بيماريIL-8 و کموکاين  6-اينترلوکين

ههاي وارد شهده بهه     توانهد آسهيب   و به اين ترتيب مهي ( 34)دهد 

-Carboxyethyl  .گلهومرول از جملههه التهههاب را کههاهش دهههد 

hydroxychromans (CEHC)  ههاي محلهول در آب    متابوليهت

نتهي  مي باشند کهه داراي خاصهيت ضهد التههابي و آ     Eويتامين 

ههاي پيشهرونده    هها در بيمهاري   اين متابوليهت . اکسيدانتي هستد

کليوي افیيش مي يابند و باع  بهبودي عملكرد کليه مي شهوند  

ههاي   در برابر آسهيب  Eبا توجه به نقش حداظتي ويتامين (. 34)

شهده  مشخص  مطالعات ديگرو نتايج  (32) اکسيداسيون در کليه

ي خهود باعه    تاکسهيدان با خصوصيت آنتهي   Eويتامين است که 

گلوتاتيون پراکسهيداز و يها    بهبود فعاليت سوپر اکسيد ديسموتاز،

و با توجه  (33)شود  حتي افیايش ميیان کاتالاز در بافت کليه مي

 هاي آزاد دفا  بدن در مقابل راديكالمسئول ها  به اينكه اين آنیيم

قا ناشي از التوانسته است اثرات مخرب  Eويتامين ، (32)هستند 

استرس اکسيداتيو ايجاد شده توسس پهارا نونايهل فنهل در بافهت     

 .تا حد زيادي خنلاي و جبران کند راکليه 
 

 نتیجه گیری

تواند  مي E دهد که ويتامين نتايج حاصل از اين تحقيق، نشان مي

فنل را روي بافت کليه  اثرات نامطلوب ناشي از تيمار با پارا نونايل

توجه به وجود ايهن آلاينهده در مهواد     بنابراين با. رت جبران کند

مصرفي روزمره و اينكه انسان به ناچار ممكن است در معرض اين 

شود به مصرف ايهن   آلاينده زيست محيطي قرار گيرد، توصيه مي

 .ويتامين در برنامه غذايي توجه بيشتري شود
 

 تشکر و قدردانی

تحقيقهههاتي و اسهههتريولوژي گهههروه ايهههن کهههار در آزمايشهههگاه 

شناسي دانشكده علوم پايه دانشگاه اراک انجهام گرديهده و    زيست

هاي ارزشمند خانم  نويسندگان بر خود لازم مي دانند که از کمك

منيره محمودي و همچنين آقاي مهدي نهوده فراههاني تشهكر و    

 .سپاسگیاري نمايند
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Abstract 

Aim: Para-Nonylphenol is an environmental pollutant which can generate free radicals causing tissue 

damage. The aim of this study was to investigate the effect of vitamin E as a strong antioxidant on 

kidney tissue in rats treated with para-Nonylphenol using’s tereological technique. 

Material and Methods: Twenty fourmale Wistar rats with the mean body weight of 198±20 g were 

randomly divided into 4 groups (n=6), control, vitamin E (100mg/kg/day), Para-Nonylphenol 

(250mg/kg/day) and Para-Nonylphenol + vitamin E, and treated orally for 56 days. Finally, the rats 

were weighted and their right kidneys were taken out, fixed, sectioned, processed and stained using 

Heidenhain  & azan method. The kidney tissue was then studied using stereological methods. Data 

were analyzed using one way ANOVA and means difference was considered significant at P<0.05. 

Results: The mean kidney weight, the total volume of kidney, the volume of cortex and medulla, the 

volume of proximal and distal tubule lumen, interstitial tissue and the volume of glomerulus and tuft 

significantly increased in Para-Nonylphenol group compared to the control ones, while the volume of 

proximal and distal tubules epithelium and the volume of Bowman’s space reduced significantly. 

Conclusion: Vitamin E could compensate many adverse effects of Para-Nonylphenol on the kidney 

tissue. Consequently, vitamin E could be used as a potential antioxidant (supplement) against NP 

intoxication. 

Keywords: Kidney, Para-Nonylphenol, Vitamin E, Stereology, Rat  
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