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هاي تخمدان در طی تکامل   بر ساختمان و تعداد فولیکولE مطالعه اثر ویتامین
  )بررسی استریولوژیک (هاي تیمار شده با سدیم آرسنیت تخمدان در رت
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 5/5/90:  تاریخ پذیرش20/12/89: تاریخ دریافت
 

 چکیده

 قوي و فاکتور ی آنتی آکسیدانE  سدیم آرسنیت بر روي سیستم تولید مثلی اثرات سوء داشته و ویتامین:زمینه و هدف
هاي تخمدان در طی تکامل   برساختمان و تعداد فولیکولEثر ویتامینبررسی ااز این مطالعه هدف . مهم تولید مثلی است

  .هاي تیمار شده با سدیم آرسنیت بود آن در رت
، سدیم آرسنیت و  E کنترل، ویتامین تایی6 گروه 4هاي باردار نژاد ویستار به  رتدر این مطالعه تجربی،  :ها مواد و روش
ادران با گاواژ از روز هفتم حاملگی تا پایان دوره شیرخوارگی انجام سپس تا تیمار م. ندتقسیم شدE  ویتامین+سدیم آرسنیت

هاي تخمدان،  ، فیکس و تعداد انواع فولیکول در پایان، تخمدان چپ خارج.  ادامه یافتبر روي نوزادانروزگی  120
. رش بافتی تخمین زده شدها در ب هاي آترزي، ضخامت منطقه شفاف، حجم اووسیت و هسته آن در انواع فولیکول فولیکول
  .تجزیه و تحلیل شدندطرفه  آنالیز واریانس یک و آزمون SPSSنرم افزار ها با  دادهدر پایان 

، بدوي، ثانویه، آنترال و گراآف و افزایش يها تعداد کل فولیکول )>05/0p(رسنیت باعث کاهشآ سدیم :ها یافته
)05/0p<( هاي آترزي و کاهش  فولیکول)05/0p<( چنین   و همهاي ثانویه و آنترال ت منطقه شفاف در فولیکولضخام

هاي بدوي و اولیه و میانگین حجم هسته اووسیت در انواع  میانگین حجم اووسیت در انواع فولیکول )>05/0p(کاهش 
گروه سدیم  در E ویتامین. شدها  ف در گروه سدیم آرسنیت نسبت به سایر گروهآآنترال و گرا، ، ثانویه اولیههاي فولیکول
چنین کاهش تعداد  ها و ضخامت منطقه شفاف و هم تعداد انواع فولیکول) >05/0p( موجب افزایش E ویتامین+آرسنیت
  . هاي اترتیک و افزایش حجم اووسیت و هسته آن در حد گروه کنترل شد فولیکول

  .از سدیم آرسنیت استفاده کردجبران اثرات سوء ناشی  عنوان یک مکمل دره  را بE توان ویتامین  می:نتیجه گیري
  E  استریولوژي، تخمدان، رت، سدیم آرسنیت، فولیکول، ویتامین:واژگان کلیدي
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  مقدمه
افزایش جمعیت و تقاضاي روز افزون بشر براي 
غذا و دیگر امکانات زندگی، باعث شده است که انسان 
محیط زیست را جهت تامین نیازهاي خود دستخوش 

ها، استفاده بیشتر از منابع  ها، راه کارخانه. تغییراتی نماید
 هاي سطحی و زیر زمینی، استخراج معادن، باعث شده آب

محیط زیست به انواع فلزات سمی و سایر سموم آلوده 
هاي زیست محیطی محسوب  از آلایندهآرسنیک، . )1(شود
 کاربرد آن در صنعت، مقدار آن درشهرهاي به دلیل. شود می

صنعتی بیش از سایر مناطق است و اثرات زیانبارآن بر روي 
از این آلاینده . )2(گیاهان، جانوران و انسان اثبات شده است

از . )3(تواند وارد بدن شود طرق مختلف دهانی یا تنفسی می
طریق دهانی توسط مصرف آب آلوده، غذا و داروها 

 و تنفسی از طریق ذوب سنگ معدن، ساخت و باشد می
وسیله سوختن زغال ه  تولید برق بوتولید شیشه و نیمه رساناها

ها میلیون انسان  ده. )4(دهد میسنگ آلوده به آرسنیک رخ 
در کشورهاي در حال توسعه در معرض سطوح بالاي 
آرسنیک در آب آشامیدنی شان هستند و این آلودگی 

هاي شیمیایی را در جهان ایجاد  جریان وسیعی از مسمومیت
در کشور ما، در مناطقی از خراسان و . )1(کرده است

کردستان، آلودگی منابع آب با آرسنیک مشاهده شده 
در معرض . )6(ت آن سمی هستندآرسنیک و ترکیبا. )5(است

شدید آرسنیک قرار گرفتن، باعث اثرات کارسینوژنیک هم 
 به عنوان مثال، باعث ایجاد .)1(شود در انسان و حیوان می

. شود میها مانند ریه، پوست و مثانه  تومور در انواع بافت
 که کلیه، کبد، رحم و پروستات دهد میمطالعات دیگر نشان 

 هدف آرسنیک باشند و آرسنیک بر هاي ممکن است مکان
در . ها خاصیت کارسینوژنییک داشته باشد روي این اندام

 باعث مهار  آرسینک مشخص شده کههاي اخیر سال
تخمدانی و ) Steroidogenic (استرودوژنیکعملکرد 

 مشخص شده که چنین هم )7(شود میها  ترشح گنادوتروپین
باعث سدیم آرسنیک در دوز موجود در آب خوراکی 

آرسنیک تولید . )8(شود میاختلال در عملکرد تخمدان 
 در این مطالعه به .)3(دهد میهاي آزاد را افزایش  رادیکال

عنوان یک آنتی اکسیدان قوي در از بین ه  بEنقش ویتامین 

شده بردن اثرات مضر آرسنیک بر روي تخمدان توجه 
 هاي آزاد آنتی اکسیدان ها با خنثی سازي رادیکال. است

 عنوانی Eویتامین . کنند فرآیند اکسیداسیون را متوقف می
ها داده  ها و توکوترینول است که به گروهی از توکوفرول

 بیشترین فعالیت زیستی را در  tocopherol-شود که  می
   .)9(بین آنها دارد

  مواد و روش ها
 12 سر رت ماده بالغ و 24 مطالعهبراي انجام این 

از انیستیتو پاستور ) Wistar( نر بالغ از نژاد ویستار سر رت
 21±2دماي(ایران خریداري شد و در شرایط استاندارد 

 ساعت تاریکی 12 و نور محیطی با شرایط گراد سانتیدرجه 
ها به  جهت سازگاري با محیط، رت)  ساعت روشنایی12و 

.  هفته با دسترسی آزاد به آب و غذا نگهداري شدند2مدت 
گیري، با استفاده از تست واژن باردار   بعد از جفتسپس

گروه 4هاي باردار به  ها تعیین گردید، سپس رت بودن رت
 100 (E، تیمار با ویتامین )تیمار با روغن ذرت(کنترل 

) تهیه شده از شرکت سیگما) ( بر کیلوگرم در روزگرم میلی
 بر کیلوگرم در گرم میلی 8( تیمار با سدیم آرسنیت )10(
  تیمار با)11()تهیه شده از شرکت مرك آلمان ) ( وزر

تیمار حیوانات از . سدیم آرسنیت تقسیم شدند+ E ویتامین
روز هفتم حاملگی آغاز گردید که تا به دنیا آمدن نوزادان 

)Neonatal (  و از شیر گرفتن)Weaning ( آنها بر روي
ز هر ا(بعد از شیر گیري، نوزادان ماده . مادر ادامه پیدا کرد

بندي ذکر شده  جهت ادامه تیمار طبق گروه) سر6گروه 
تیمار به صورت دهانی توسط گاواژ . تحت تیمار قرار گرفتند

 روز انجام 120 ساعت به مدت24و با فاصله زمانی 
ها توسط دي اتیل  در پایان دوره تیمار ابتدا رت. )12(گرفت

ز اتر بیهوش وبعد از تشریح تخمدان چپ آنها خارج وپس ا
 NBF) Formaldehyde Bufferوزن کردن در فیکساتیو 

Neutral (بعد ازگذشت یک هفته ازفیکس . قرار داده شد
هاي   مراحل پاساژ بافتی و تهیۀ بلوك پارافینی در قالب،شدن

.  استفاده شدIUR برش  Isector اي شکل، به روش استوانه
اي شکل به صورت  براي این منظور ابتدا قالب استوانه

 قسمت مساوي تقسیم 9،که به )ф(ادفی روي ساعت فی تص
 سپس با انتخاب یک عدد تصادفی بین ،شده بود قرار گرفت
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سپس بر .  در امتداد عدد انتخاب شده برش داده شد9صفر تا 
طوري قرار گرفت که  سطح برش ) θ(روي ساعت تتا

از آن پس  . ساعت تتا قرارگیرد0-0خورده در طول محور 
 انتخاب و در  امتداد آن برش داده  دیگرییک عدد تصادف

پس از جهت برش دوم با استفاده از میکروتوم . )13(شد
 میکرونی گرفته و به روش 20 میکرونی و5هاي  برش

براي . آمیزي شدند رنگ) H&E(ائوزین -هماتوکسیلین
هاي استریولوژي استفاده  هاي تهیه شده از روش بررسی نمونه

ها در   محاسبه تعداد انواع فولیکولبه این منظور، براي. شد
.  استفاده کردیمOptical dissectorتخمدان از روش 

 HEIDEW MAIN(چنین از دستگاه میکروکیتور  هم
ND221B (و از فریم مخصوص شمارش استفاده گردید .

هاي  ها به دلیل اندازه براي محاسبه تعداد انواع فولیکول
 استفاده شد، به این  میکرونی20هاي  متفاوت آنها، از برش

سپس تمام .  برش انتخاب شد12 تصادفی به طورترتیب که 
 Olympusمیدان دید هر برش با استفاده از میکروسکوپ 

(BX41TE)و با obj  100طبق روش شمارش .  بررسی شد
هایی انتخاب  بر روي فریم مخصوص شمارش، فولیکول

وي شوند که هسته آنها در داخل فریم شمارش و یا ر می
خطوط قابل پذیرش باشند، آنهایی که با خطوط ممنوعه 

سپس . شوند تماس دارند، مورد قبول نیستند و شمارش نمی
ها بر طبق رابطه زیر محاسبه  دانسیته عددي انواع فولیکول

  :شد
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  مجموع نقاط برخورد کرده با فیلدهاي انتخابی= 
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  مجموع تعداد انواع فولیکول هاي شمرده شده =
a/f=  سطح فریم در مقیاس واقعی بافت  

h  = ارتفاعی از برش که در آن شمارش صورت می گیرد.  
سپس دانسیته تعداد در حجم تخمدان ضرب شد تا نسبت 

  . آیدبه دستمطلق تعداد فولیکولها 
)()( refftoti VNvN   

 

 آوردن بزرگنمایی واقعی، تصویر به دستي برا
متري تقسیم شده   میلی05/0 بخش 10لام گراتیکول که به 

 و Olympus (BX41TE)بود را با کمک میکروسکوپ 
ob100 توسط نرم افزار Olisya بر روي مانیتور کامپیوتر 

کش  وسیله خطه ها ب انداخته، سپس فاصله یکی از قسمت
متر شد، سپس   میلی74ابر با   که برگردیدگیري  اندازه

  :بزرگنمایی محاسبه شد
1480=  05/074  M=  

کـه فـریم هـا در واحـد سـطح بیـان مـی شـوند،                  به دلیل این  
  .بزرگنمایی باید در خودش ضرب شود

 Nucleatorبراي محاسبه حجم اووسیت از روش 
تفاده  میکرونی اس20هاي   در این روش از برش.استفاده شد

 برش انتخاب و سپس با 12 تصادفی به طورشد که 
هاي هر برش با استفاده از فریم مخصوص شمارش  فولیکول

گیري، از میدان دید انتخاب شده توسط  بدون جهت
 که به دوربین Olympus (BX14TE)میکروسکوپ 

، ساخت ژاپن، و نرم افزار DP12 (Olympus) (عکاسی
Olysa با ob100 ( ،براي . کس گرفته شدعمجهز بود

 Moticمحاسبه کردن حجم اووسیت، از نرم افزار موتیک 
images 2000) ( استفاده شد، به این صورت که از مرکز 

 و براي حساب تهشگگیري  هستک تا غشاي اووسیت اندازه
کردن حجم هسته، از مرکز هستک تا غشاي هسته 

ه اگر هستک مشخص نبود، مرکز هسته ب. گیري شد اندازه
ها در  گیري اندازه. شود میصورت قراردادي، در نظر گرفته 

وسیله رابطه زیر ه حجم ب. دو جهت مختلف انجام شد
  .)13(محاسبه شد

nL : اندازه مرکز هستک تا غشاء اووسیت یا مرکز هستک
  تا غشاء هسته

3
3

4
nn LV    

  

هـاي   برشبراي محاسبه ضخامت منطقه شفاف، از       
 بـه طـور   بـه ایـن صـورت کـه         . شـود   مـی  میکرونی استفاده    5

 تـصادفی انتخـاب شـده و از انـواع         به طـور   برش   12گین  نمیا
هاي انتخاب شده در فیلدهاي مختلف بـا اسـتفاده از       فولیکول

 Olympus)بـرداي    مجهز به دوربـین عکـس  میکروسکوپ
P12)    ساخت ژاپن و توسـط نـرم افـزار Olysa  بـا ob 100  
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گیـري ضـخامت،     بـراي انـدازه   . برداري انجام گردیـد    سعک
گیري بر   گیري ضخامت بدون جهت    پروب مخصوص اندازه  

روي تصویر انداخته شد و از محل تقاطع خطـوط گرایـد بـا              
غشاء داخلـی منطقـه شـفاف خطـی عمـود ممـاس بـا غـشاي           
داخلی در نظر گرفته و طـول آن توسـط نـرم افـزار موتیـک                

ــدازه ــن    ان ــه ای ــد ک ــدازهگیــري ش ــا عنــوان     ان ــا ب  OIه
(Orthogonal Intercept)   ــد و در فرمــول ــشان داده ش  ن

بـراي تخمـدان هـر رت    . هارمونیک به شرح زیر قرار گرفت     
سـپس  . گیري شـد   برخورد اندازه200 تا 100 میانگین   به طور 

ــر میــانگین ضــخامت منطقــه شــفاف   بــه دســتاز فرمــول زی
  .)14(آمد

تعداد /ضخامت منطقه شفاف =3/8
 )1111(...ها گیري اندازه

4321


oioioioi

  

تعداد = تعداد برخورد خطوط پروب با منطقه شفاف 
  ها گیري اندازه

...)1111(
4321


oioioioi

مجموع معکوس = 

هاي خطوط عمود بر مماس سطح خارجی منطقه  اندازه
 شفافت

 و 11 نسخه SPSS اري حاصل توسط نرم افزها داده
 با (one way ANOVA)روش آنالیز واریانس یک طرفه  

مورد تجزیه   (Tukey) توکیشرط نرمال بودن و تست آماري
ها در  و تحلیل آماري قرار گرفت و تفاوت میانگین

  . در نظر گرفته شددار معنی >05/0pسطح
 یافته ها

بررسی میکروسکوپی مقاطع تهیه شده از بافت 
، نتایج زیر را نشان )1شکل (هاي مختلف   گروهتخمدان در

 Eهاي کنترل، ویتامین  ساختمان بافت تخمدان در گروه. داد
رسد  مینظر ه  طبیعی بE ویتامین +و سدیم آرسنیت

اما در گروه تیمار شده با سدیم آرسنیت، جسم ) a-1شکل(
 .)b-1شکل  (باشد میزرد داراي تعداد زیادي واکوئل 

گروه، جسم زرد دچار احتقان و پرخونی  در این چنین هم
 در )c-1شکل(شده ) vascular congection(عروق 

، بافت تخمدان Eویتامین + در گروه سدیم آرسنیتحالی که
 بنابراین .)d-1شکل(نسبت به گروه کنترل تغییري نشان نداد 

 +توان نتیجه گرفت که در گروه سدیم آرسنیت می
لوگیري از ایجاد تغییرات  قادر به جE، ویتامین Eویتامین

  .باشد میهیستوپاتولوژیک در بافت تخمدان 

 
 بـر  گرم میلی 100(  Eو ویتامین) mg/kgbw 8( تصویر میکروسکوپی از بافت تخمدان رت هاي تیمار شده با سدیم آرسنیت  -1شکل 

  :نشان دهنده) 40 ×ائوزین، بزرگنمایی - میکرونی، رنگ آمیزي هماتوکسیلین5برش هاي ) (کیلوگرم در روز
-a هاي گروه کنترل  ساختمان طبیعی جسم زرد در رت  
-b مشخص شده است که با (   وجود واکوئل هاي فراوان در جسم زرد در رت هاي تیمار شده با سدیم آرسنیت.(  
 -c   مشخص شده است که با (وجود احتقان و پر خونی عروق در جسم زرد گروه تیمار شده با سدیم آرسنیت.( 

  -d ویتامین + جسم زرد در گروه سدیم آرسنیتEکه داراي نماي طبیعی شده است . 
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ــداد فولیکــول  ــانگین تع ــدوي  از مقایــسه می ــاي ب ه
هـا در گـروه     که نسبت تعداد ایـن فولیکـول   شود  میمشخص  

ي دار  معنـی هـا کـاهش      رسنیت نسبت به دیگر گـروه     آسدیم  
یـز نـسبت بـه       ن Eو در گـروه ویتـامین       ) >002/0p(نشان داده 

ــروه  ــایر گ ــزایش   س ــا اف ــیه ــه ) >001/0p(يدار معن ملاحظ
 نـسبت بـه گـروه      Eویتامین  + گروه سدیم آرسنیت    . شود  می

  ).<05/0p(ي نشان نداددار معنیکنترل تغییر 
ــول   ــداد فولیک ــانگین تع ــسه می ــه   از مقای ــاي اولی ه

هـا در گـروه     که نسبت تعداد ایـن فولیکـول   شود  میمشخص  
ویتـامین  + به کنترل و سدیم آرسـنیت       سدیم آرسنیت نسبت    

E   05/0( است ي نشان نداده  دار  معنی تغییرp>.(   در حالی کـه
ــه گــروهب نــسEدر گــروه ویتــامین  هــاي دیگــر افــزایش  ت ب

 گـروه ســدیم  چنـین  هــم. مـشاهده شـد  ) >001/0p(دار معنـی 
ي دار معنـی  نسبت به گروه کنترل تغییر Eویتامین + آرسنیت  
  ).<05/0p(نشان نداد

ــداد فولیکــول از  ــانگین تع ــسه می ــه  مقای ــاي ثانوی ه
هـا در گـروه سـدیم      که تعداد این فولیکـول شود  میمشخص  

) >040/0p(دار  معنـی ها، کاهش    آرسنیت نسبت به بقیه گروه    
هـاي    نسبت به گروه   E در گروه ویتامین     چنین  همنشان داده،   

ولـی  . شـود   مـی مـشاهده    )>041/0p(دار  معنیدیگر، افزایش   
 نسبت به گروه کنترل تغییر Eویتامین+ رسنیت گروه سدیم آ 

  ).<05/0p(ي نشان نداددار معنی
هــاي آنتــرال در  مقایــسه میــانگین تعــداد فولیکــول

ها در   که تعداد این فولیکولدهد میهاي مختلف، نشان  گروه
 Eهاي کنترل و ویتامین      گروه سدیم آرسنیت نسبت به گروه     

لی نسبت بـه گـروه      نشان داده و   )>006/0p (دار  معنیکاهش  
ي نـشان نـداده   دار معنـی  تغییـر  Eویتـامین  + سدیم آرسـنیت    

 نـسبت بـه     E در گـروه ویتـامین       چنـین   هـم  ).<05/0p(است  
 افـزایش   E ویتـامین + هـاي کنتـرل و سـدیم آرسـنیت           گروه
گروه سـدیم   در حالی که     ،شد  مشاهده   )>034/0p (دار  معنی

ي دار  معنـی ر   نسبت به گروه کنترل تغیی     Eویتامین+ آرسنیت  
  ).<05/0p(نشان نداد

هـاي گـراآف    از مقایسه میـانگین تعـداد فولیکـول       
هـا در گـروه سـدیم      که تعداد این فولیکـول شود  میمشخص  

ــروه  ــه گــ ــسبت بــ ــنیت نــ ــاهش   آرســ ــر کــ ــاي دیگــ هــ
 E در گروه ویتامین چنین همنشان داده، ) >003/0p(دار  معنی

 مـــشاهده دار معنـــیهـــا افـــزایش  نـــسبت بـــه ســـایر گـــروه
 Eویتـامین + ولی گروه سدیم آرسـنیت     ). >001/0p(شود  یم

  ).<05/0p( ي نشان نداددار معنینسبت به گروه کنترل تغییر 
هـاي آتـرزي در      مقایسه میـانگین تعـداد فولیکـول      

هـا    که تعداد ایـن فولیکـول      دهد  میهاي متفاوت، نشان     گروه
هـا افـزایش    رسـنیت نـسبت بـه سـایر گـروه     آدر گروه سدیم    

 در حـالی کـه گـروه        .)>001/0p(شان داده اسـت    ن ـ دار  معنی
ــامین  ــدیم   Eویتـ ــروه سـ ــرل و گـ ــروه کنتـ ــه گـ ــسبت بـ  نـ

و  ) <05/0p(ي نشان نداد  دار  معنی تغییر   Eویتامین  +آرسنیت
 نیز نسبت به گروه کنتـرل       Eویتامین  + گروه سدیم آرسنیت    

  ).<05/0p(ي نشان نداددار معنیتغییر 
ــول   ــل فولیک ــداد ک ــانگین تع ــسه می ــا در  از مقای ه

 کــه گــروه ســدیم شــود مــیهــاي مختلــف، مــشخص  گــروه
) >001/0p(دار  معنـی ها کـاهش     آرسنیت نسبت به بقیه گروه    

 نـسبت بـه دیگـر    E در گـروه ویتـامین    چنـین   هـم نشان داده،   
و . شـود  مـی مـشاهده  ) >001/0p(دار معنـی ها، افـزایش    گروه

نـسبت بـه گـروه کنتـرل      نیز   Eویتامین+گروه سدیم آرسنیت  
 ).1جدول)(<05/0p(ي نشان نداددار نیمعتغییر 

  

هاي مختلف پس  بدوي، اولیه، ثانویه، انترال، گراآف و آترزي در گروه هاي ها  و تعداد  فولیکول مقایسه میانگین تعداد کل فولیکول. 1جدول 
از زمان حاملگی تا بلوغ ) کیلوگرم در روز بر گرم میلی 100 (Eو ویتامین )  بر کیلوگرم در روزگرم میلی 8( روز تیمار باسدیم آرسنیت 120از 

 جنسی 
  تعداد کل  آترزي  گراآف  آنترال  ثانویه  اولیه  بدوي  گروهها
  a2251  06/122± a1385  69/153±a898  96/156±a 595  85/30± a162  05/7± a 48  83/389± a5292 ±69/129  کنترل

  b1550  53/102± ac1001  56/81± b 629   80/86± b310  17/25±b 78  44/11± b71  78/307±b 3553 ±91/126  سدیم آرسنیت
 سدیم آرسنیت

  Eویتامین +
08/322± a2544  66/260± ad 1598  18/181±a950  71/148± ab521  30/35±a 149  75/5± a 47  33/799± a 5763   

  E  77/444±c3807  70/379±b 2265  78/198±c1218  16/124±c 823  93/25±c 252  65/3± a40  19/704±c 8357ویتامین 
 05/0p<( (One way (( باشند می دار معنیهاي متفاوت، داراي تفاوت  میانگین هاي با کد حرف .باشند می انحراف معیار± میانیگنصورته مقادیر ب

ANOVA,Tukey test  
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ــم اووســیت     ــسه میــانگین حج در ) µm3(از مقای
هــاي بــدوي در گــروه ســدیم آرســنیت نــسبت بــه   فولیکــول

ي مـشاهده شـد     دار  معنیکاهش  ) >001/0p(هاي دیگر  گروه
+  نــسبت بــه گــروه ســدیم آرســنیت Eو در گــروه ویتــامین 

ــامین  ــزایش Eویت ــی اف ــددار معن ــده ش  در .)>013/0p(ي دی
 E و ویتـامین     Eویتـامین   +حالی کـه گـروه سـدیم آرسـنیت        

ي نـــشان  دار معنـــی نـــسبت بـــه گـــروه کنتـــرل تغییـــر      
ولیه در گـروه    هاي ا  از مقایسه بین فولیکول   ). <05/0p(ندادند

کاهش )>004/0p(هاي دیگر    سدیم آرسنیت نسبت به گروه    
 نسبت به گـروه  Eي مشاهده شد و در گروه ویتامین    دار  معنی

ــامین +ســدیم آرســنیت ــزایش Eویت ــی اف ي ملاحظــه دار معن
در گـــروه ســــدیم  کـــه  در حـــالی  ). >012/0p(گردیـــد 
 نسبت به گروه کنترل تغییر     E و ویتامین    Eویتامین  +آرسنیت

هـاي   در بین فولیکول). <05/0p(شود  میي مشاهده ن  دار  نیمع

ــدیم       ــروه س ــه گ ــسبت ب ــنیت ن ــدیم آرس ــروه س ــه، گ ثانوی
و ) >014/0p( نـشان داد دار معنی کاهش  Eویتامین  +آرسنیت

ي دار معنـی هـا افـزایش     نسبت به سایر گروه    Eگروه ویتامین   
هـاي سـدیم آرسـنیت و سـدیم        و گروه ) >001/0p(نشان داد 
داري  ی نسبت به گروه کنترل تغییر معن ـEیتامین و+ آرسنیت  

  ).<05/0p(نشان ندادند
) µm3(از مقایسه اندازه میـانگین حجـم اووسـیت          

 نـسبت بـه   Eهاي آنترال فقـط در گـروه ویتـامین        در فولیکول 
ــروه ســـدیم آرســـنیت افـــزایش      مـــشاهده دار معنـــیگـ

ي مـشاهده   دار  معنـی هـا تغییـر      در بقیه گروه   ،)>001/0p(شد
هاي گـراآف فقـط       در بین فولیکول   چنین  هم). <05/0p(نشد

 نسبت به گروه سـدیم آرسـنیت افـزایش          Eدر گروه ویتامین  
هــا تغییــر  در بقیــه گــروه ،)>011/0p( مــشاهده شــددار معنـی 
 ).2جدول )(<05/0p(ي مشاهده نشددار معنی

  
 8( روز  تیمار با سدیم آرسنیت 120مختلف پس از هاي  در گروه )µm3(ها  مقایسه میانگین حجم اووسیت در انواع فولیکول. 2جدول 

 از زمان حاملگی تا بلوغ جنسی ) بر کیلوگرم در روزگرم میلی 100 (Eو ویتامین  ) بر کیلوگرم در روزگرم میلی
  گراآف انترال  ثانویه  اولیه  بدوي  ها گروه

 a 5/1547 7/284± a 0/3595 8/4697 ± a  1/49748 5/12654±a 2/188370 8/16957±a 7/205288±3/131 کنترل
 b 4/1105 0/182± b8/2759 8/4086±ac 7/37725 7/21537± ab 6 /159442 3/20403±ab 8/191858±7/41 سدیم آرسنیت

سدیم آرسنیت 
 Eویتامین + 

9/207±ad 8/1493 5/247± ad 2/3351 0/10246 ±ad 6/55313 0/22940± a8/183491 8/35186±a 1/213391 

 E 2/143±ac 5/1779 6/301±ac 5/3866 7/13238± b 2/82388 8/23803 ± ac 4 /216686 8/18375 ± ac4/240433ویتامین 
   باشند می دار معنیمیانگین هاي با کد حرفهاي متفاوت، داراي تفاوت . باشند می انحراف معیار± میانگینصورته مقادیر ب

)) 05/0p<( (One way ANOVA,Tukey test  
 

ي اولیـه، از مقایـسه میـانگین حجـم       ها در فولیکول 
در گـروه سـدیم آرسـنیت نـسبت بـه           ) µm3(هسته اووسیت   

ي دار معنـــی کـــاهش Eگـــروه کنتـــرل و گـــروه ویتـــامین 
)003/0p<(      ت به گـروه سـدیم      بمشاهده شد در حالی که نس

 )<05/0p(ي مشاهده نشددار معنی تغییر Eویتامین  +آرسنیت  
هـا افـزایش      گـروه   هم نسبت بـه دیگـر      Eو درگروه ویتامین    

 در گـروه کنتـرل    چنـین   هم). >001/0p(ي دیده شد  دار  معنی
ي دار معنـی  تغییـر  Eویتـامین  +رسنیتآنسبت به گروه سدیم    

  ).<05/0p(مشاهده نشد
هاي  فولیکول) µm3(میانگین حجم هسته اووسیت  

ها کـاهش   ثانویه در گروه سدیم آرسنیت نسبت به بقیه گروه      

 هـم   Eداد و در گـروه ویتـامین        نشان  ) >014/0p(يدار  معنی
) >007/0p(يدار  معنـی هـاي دیگـر افـزایش        نسبت به گـروه   

+ گـروه کنتـرل و گـروه سـدیم آرسـنیت      . ملاحظـه گردیـد  
ــامین  ــر    Eویتـ ــم تغییـ ــه هـ ــسبت بـ ــی نـ ــشان دار معنـ ي نـ

  ).<05/0p(ندادند
ــانگین حجــم هــسته   در فولیکــول هــاي آنتــرال، می

 بـه گـروه   در گروه سـدیم آرسـنیت نـسبت       ) µm3(اووسیت  
نـشان داد   ) >008/0p(دار  معنـی  کـاهش    Eکنترل و ویتـامین     

 تغییر  Eویتامین+ درحالی که نسبت به گروه سدیم آرسنیت 
 Eدر گـروه ویتـامین      ). <05/0p(ي مشاهده نگردید  دار  معنی

) >003/0p(يدار  معنـی هـاي دیگـر افـزایش        نسبت به گـروه   
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 E ویتـامین + رسـنیت  آدیده شد در حالی کـه گـروه سـدیم           
  ).<05/0p(ي نشان نداددار معنینسبت به کنترل تغییر 

در ) µm3(از مقایسه میانگین حجم هسته اووسیت       
هاي گراآف، در گـروه سـدیم آرسـنیت نـسبت بـه              فولیکول

مـشاهده شـد و     ) >002/0p(يدار  معنـی ها تفاوت    سایر گروه 

هـا افـزایش     با سایر گروهE از مقایسه گروه ویتامین  چنین  هم
مشاهده شد و گروه سـدیم آرسـنیت   ) >002/0p(ي  دار  معنی

ي نشان نداد دار معنی نسبت به گروه کنترل تغییر Eویتامین + 
)05/0p>)( 3جدول.( 

  
 8(  روز تیمار با سدیم آرسنیت120هاي مختلف پس از  در گروه )µm3(ها  مقایسه میانگین حجم هسته اووسیت در انواع فولیکول. 3جدول
 از زمان حاملگی تا بلوغ جنسی  ) بر کیلوگرم در روزگرم میلی 100 (Eو ویتامین  )م در روز بر کیلوگرگرم میلی

  گراآف  آنترال  ثانویه  اولیه  گروهها
  a 20/476   94/322±a 28/2531  43/115±a 95/3067  54/293± a 16/3725 ±9/45  کنترل

  b 87/310 01/146±b 35/2089 80/83 ± b 08/2438 62/174± b 90/2613 ±53/19 سدیم آرسنیت
 E 70/65± ab 26/367 20/113± a 70/2506 26/486±ab 70/2903 08/526± a 25/3935ویتامین +سدیم آرسنیت

 E 00/111±c 87/778 98/202± c 46/2987 87/322±c 94/3787 60/662± c 02/5068ویتامین 
 05/0p<( (One way (( باشند می دار معنی کد حرفهاي متفاوت، داراي تفاوت میانگین هاي با. باشند می  انحراف معیار± میانگینصورته مقادیر ب

ANOVA,Tukey test  
ــخامت منطقـــه شـــفاف     در ) µm(میـــانگین ضـ

هاي ثانویه در گروه سدیم آرسنیت نسبت به کنتـرل      فولیکول
ــامین  ــاهش Eو ویت ــی ک ــشان داد و در ) >005/0p(دار معن ن

ــامین  ــروه ویتـ ــرل  Eگـ ــروه کنتـ ــه گـ ــسبت بـ ــدیم  نـ و سـ
مشاهده ) >001/0p(ي  دار  معنی افزایش   Eویتامین  +آرسنیت

هـاي    نسبت به گـروه    Eویتامین+ شد و گروه سدیم آرسنیت      
ي نـــشان  دار معنـــی کنتـــرل و ســـدیم آرســـنیت تغییـــر    

در ) µm(میـانگین ضـخامت منطقـه شـفاف         ). <05/0p(نداد
هاي آنترال در گروه سدیم آرسنیت نسبت به کنترل       فولیکول

نـشان داد ولـی در     )>025/0p(دار  معنـی  کاهش   Eین  و ویتام 
ــشاهده  Eگـــروه ویتـــامین  ــه کنتـــرل تغییـــري مـ  نـــسبت بـ

ــشد ــمو). <05/0p(ن ــین ه ــنیت  چن ــدیم آرس ــروه س +  در گ
ي مشاهده دار معنیها تغییر   نیز نسبت به سایر گروه  Eویتامین  

در ) µm(میـانگین ضـخامت منطقـه شـفاف         ). <05/0p(نشد
روه سدیم آرسنیت نسبت به گروه  هاي گراآف درگ   فولیکول

 کـــاهش  E و ویتـــامین  Eویتـــامین + ســـدیم آرســـنیت  
نشان داد اما در گروه کنتـرل نـسبت بـه           ) >007/0p(دار  معنی

ــر  ســایر گــروه ــشددار معنــیهــا تغیی  .)<05/0p(ي مــشاهده ن
ــم ــین ه ــامین  چن ــروه ویت ــدیم   E در گ ــروه س ــه گ ــسبت ب  ن

ــنیت ــامین +آرســـ ــر Eویتـــ ــی تغییـــ ــده دار معنـــ ي دیـــ
  ).4جدول )(<05/0p(دنش
  

) µm(مقایسه میانگین ضخامت منطقه شفاف . 4جدول
هاي مختلف پس از  هاي ثانویه، آنترال و گراآف در گروه فولیکول

 ) بر کیلوگرم در روزگرم میلی 8( روز تیمار باسدیم آرسنیت120
از زمان )  بر کیلوگرم در روزگرم میلی E) 100و ویتامین 

 حاملگی تا بلوغ جنسی 
  گراآف آنترال  ثانویه  روههاگ

 a5 /10   3/2±a 1/13  9/0±a 2/14 ±6/0  کنترل
سدیم 

 آرسنیت
9/0± b 7 /8 7/1±b 6/9 3/1± ab 9/12 

سدیم 
 +آرسنیت
 Eویتامین

8/0± ab8 /9 6/1± ab 0/12 1/1±ac 5/15 

 E 93/0± c 6/12 0/2± a 4 /13 4/1±ac 1/16ویتامین 
میانگین هاي با کد . باشند می معیارانحراف ± میانگینصورته مقادیر ب

 05/0p<( (One (( باشند می دار معنیهاي متفاوت، داراي تفاوت  حرف
way ANOVA,Tukey test  

    
  بحث

رسنیت بر روي تعداد کل آمعلوم شد که سدیم 
هاي بدوي و ثانویه و  هاي تخمدان، تعداد فولیکول فولیکول

 کاهش آنها  گرآاف اثر گذاشت و باعثچنین همآنترال و 
هاي  علاوه بر این تعداد فولیکول.  شددار معنیصورت ه ب

آترزي در گروه سدیم آرسنیت نسبت به گروه کنترل 
 با سدیم E نشان داد و تیمار همزمان ویتامین دار معنیافزایش 

 توانست اثر E ویتامین+ آرسنیت در گروه سدیم آرسنیت 
  .ها جبران کند سوء سدیم آرسنیت را بر روي تعداد فولیکول
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در یک بررسی مشخص شد که آرسنیک در 
 روز باعث افزایش تعداد 30در طی میلی گرم بر لیتر  14دوز

، بعد از  دیگريدر بررسی. )15(شود میهاي آترزي  فولیکول
هاي سالم کاهش یافته بود و  تیمار آرسنیک تعداد فولیکول

 یلبه دلهاي آترزي افزایش یافته بود که  تعداد فولیکول
 کاهش سطح پر .)16( بود FSH  هورمونکاهش سطح

اکسیداز در مایع فولیکولی یا غلظت بالاي رادیکال سوپر 
اکسیداز ممکن است از فاکتورهاي مهم تخریب فولیکولی 

 ترکیبات سیستم ترین مهم پراکسیداز یکی از .)17(باشند
از آنجایی که آرسنیک قادر  .)20-18(اکسیدانی است آنتی

مشخص شده  . آنزیم را مهار کند200یشتر از است که ب
سطح فعالیت پراکسیداز در بافت تخمدانی بعد از  است که

 کاهش در میزان .)8(تیمار سدیم آرسنیت پایین است
 توسط آرسنیک ارتباط DNAي با مهار سنتز ها پروتئین

ي کافی اثرات نامطلوبی بر روي ها پروتئینکمبود . دارد
ي ساختمانی و رشد تخمدانی ها پروتئینها، رسپتورها،  آنزیم
هاي گراف، ثانویه و  بنابراین کاهش در تعداد فولیکول. دارد

ي مورد نیاز براي ها پروتئینتواند ناشی از کمبود  پرایمري می
هاي ژرم در طی  تقسیم سلولی، رشد و تمایز سلول

 آنتی اکسیدانی قوي است که Eویتامین . اووژنسیس باشد
وسیله نگهداري گروه ه هاي سلولی ب از آسیبتوانایی دارد 

هاي متصل شونده به غشا و از بین بردن  سولفیدریل پروتئن
در در این مطالعه، . )21(هاي آزاد جلوگیري کند رادیکال

هاي بدوي،  در فولیکولگروه سدیم آرسنیت حجم اووسیت 
. اي نشان داد اولیه نسبت به گروه کنترل کاهش قابل ملاحظه

رسنیت حجم هسته اووسیت در آ سدیم در گروه
هاي اولیه، ثانویه، آنترال و گرآاف نسبت به گروه  فولیکول

در گروه سدیم . داري نشان داد یکنترل کاهش معن
 باعث جبران اثرات سوء E، ویتامین Eویتامین +آرسنیت

تواند  آرسینت می. رسنیت تا حد گروه کنترل شد آسدیم
 این کاهش در احتمالاًو باعث کاهش تکامل اووسیت شود 

 و شود میتکامل اووسیت باعث کاهش حجم اووسیت 
 کاهش قطر هسته باعث کاهش حجم هسته چنین هم

توانند از آپوپتوزیس  ها می گنادوتروپین .شود میاووسیت 

طور که  همان. )22(هاي گرانولوزا جلوگیري کنند سلول
 FSH وLHتواند باعث کاهش  گفته شد آرسنیک می

هاي گرانولوزا در اثر کاهش   بنابراین چون سلول)21، 8(شود
FSH و LH حالت چروکیدگی شوند می دچار آپوپتوزیس ،

ها  تواند باعث چروکیدگی فولیکول گیرند که می به خود می
تواند تکامل  پوپتوزیس در آنها شود که این میآو حتی 

با اثر بر روي E ویتامین . اووسیت را تحت تاثیر قرار دهد
 قدامی هیپوفیز باعث افزایش تحریک ترشح لب

تواند  بنابراین می. )23(گردد می  LH و FSH هاي  هورمون
سدیم  را که در اثر LH و FSHاثرات ناشی از کاهش سطح 

اختلال در تکامل . ایجاد شده است را بهبود ببخشد ارسنیت
هاي  تواند ناشی از کاهش میزان هورمون ها می اووسیت

و آرسنیک نیز باعث اختلال در تولید تخمدانی باشد 
 با اثر بر روي Eاز طرفی ویتامین . )24(شود میها  استرادیول

لب قدامی هیپوفیز باعث افزایش تحریک ترشح 
 با E ویتامین چنین هم .)23(شود میهاي تخمدانی  هورمون

هاي آزاد  تواند رادیکال داشتن خاصیت آنتی اکسیدانی می
 پاك )21(درتخمدان را  ارسنیت سدیم ایجاد شده در اثر

 جلوگیري )25(سازي و از ایجاد اختلال در فولیکوژنزیس
تکامل اووسیت نیز اثر  و از این طریق بر روي رشد و نماید

در این مطالعه ضخامت زونا پلوسیدا در . مثبت داشته باشد
هاي ثانویه و آنترال در گروه سدیم آرسنیت نسبت  فولیکول

ي نشان داد و در گروه سدیم دار معنیش به گروه کنترل کاه
 قادر به جبران اثرات سوء  E، ویتامین Eویتامین + آرسنیت 

هاي  آرسنیک بر روي ضخامت زونا پلوسیدا در فولیکول
 منطقه شفاف از این کهبا توجه به . ثانویه و آنترال شد

طور که اشاره شد   تشکیل شده و همانها پروتئینگلیکو
ها   در مادهLH و FSH میزان اهش  با کسدیم آرسنیت

کاهش اکسیداسیون گلوکز و در نتیجه  تواند باعث  می)21،8(
کاهش ساخت پروتئین شود، بنابر این کاهش ضخامت 

طور  همان .اي دور از انتظار نخواهد بود منطقه شفاف نتیجه
 LHتواند باعث کاهش  که گفته شد آرسنیک می

 FSHدر اثر کاهش هاي گرانولوزا  چون سلول ،شودFSHو
، حالت چروکیدگی به شوند می دچار آپوپتوزیس LHو 
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ها و  تواند باعث چروکیدگی فولیکول گیرند که می خود می
تواند تکامل  پوپتوزیس در آنها شود که این میآحتی 

 از این در نتیجه احتمالاً. اووسیت را تحت تاثیر قرار دهد
 .ا شودطریق بتواند باعث کاهش ضخانت زونا پلوسید

با اثر بر روي لب قدامی هیپوفیز باعث افزایش E ویتامین 
. )24(گردد می LH و FSHهاي  تحریک ترشح هورمون

 LH و FSHتواند اثرات ناشی از کاهش سطح  بنابراین می
  .  بهبود ببخشد،ایجاد شده است سدیم ارسنیترا که در اثر 

  
  نتیجه گیري 

 Eیتامین باتوجه به نتایج حاصل از این تحقیق و
تواند اثرات نا مطلوب ناشی از تیمار با سدیم آرسنیت را  می

 در این چنین هم. روي ساختمان تخمدان رت جبران نماید
تواند بیشتر   میEتحقیق مشاهده شد که به کار بردن ویتامین 

هاي وارد شده توسط سدیم آرسنیت بر روي تخمدان  آسیب
 درشرایط ،یتامینبنابراین مصرف این و. رت را جبران کند

  .شود میمسمومیت باسدیم آرسنیت توصیه 
  

  تشکر و قدردانی
پژوهش حاضر حاصل پایان نامه دانشجویی 
مصوب معاونت پژوهشی دانشکده علوم دانشگاه اراك با 

 در جلوگیري از Eمطالعه استریولوژیکی اثر ویتامین "عنوان 
اثرات زیان آور سدیم آرسنیت بر تکامل و ساختمان 

 و با حمایت مالی این باشد می 1389 در سال "دان رتتخم
. گردد میدانشگاه به انجام رسیده که بدین وسیله تشکر 

 نویسندگان بر خود لازم می دانند از زحمات چنین هم
سرکار خانم محمودي کارشناس آزمایشگاه در کمک به 

 .انجام این آزمایشات کمال تشکر را مبذول دارند
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