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 با پيشرفت صنعت و گسترش استفاده از مواد شيميائي             
محيط زيست به مقدار زيادي با اين ماده سمي         ,  حاوي سرب   
در نتيجه حيات انسان و ساير موجودات در            و  آلوده شده    

آلودگي سرب غير     )1(.معرض خطر جدي قرار گرفته است       
آلي به علت فرايندهاي صنعتي و دود حاصل از خودروهاي            

 منابع مختلف   )2(.بنزيني بسيارگسترده وقابل توجه بوده است      

 چكيده 
تغييراتبررسي  مطالعه حاضرهدف .مي شود نفروپاتي   باعثو  داشتهيه   عملكرد كل  برسـرب يكـي از فلـزات سنگين است كه اثرات منفي             

 .است  بدون تورش استريولوژييك روش  از استفاده با پس از كاربرد استات سرب كليهشاخص هاي گروس آناتوميكي

(n=11) آزمايش گروه 3و  گروه شاهد 3و در  تصادفي انتخاب بصورت نر بالغ  سر موش صحرائي   آزمايشگاهي66در اين مطالعه تجربي  

 هفته قرار12و      8  ,  4تدبه م %  13/0 استات سرب     آشاميدنيگروه هاي آزمايش به ترتيب مورد تجويز محلول          .به شرح زير قرار داده شدند      
سط فيكساتيو، پس از ثابت كردن تو در پايان دوره تجويز و خارج ساختن كليه ها      .كردنددريافت    رطت آب مق  دهمان م    شاهد يگروه ها،گرفتند
Lillie         كليه استريولوژيك شامل تعيين حجم       تجزيه وتحليل   . ميليمتري از هر كليه تهيه شد       1هاي  برش    ، %7 تغيير يافته و قالب گيري در آگار

آناليزمون آماري   زسپس شاخص هاي فوق در گروه ها با استفاده از آ             . انجام شد  كاواليهاستفاده از اصول    كامل، حجم كورتكس و مدولا با
 . معني دار در نظر گرفته شد >P) 05/0(اختلافات در سطح .واريانس يكطرفه با يكديگر مقايسه گرديد

8ميانگين حجم كل كليه در گروه هاي تجويز استات سرب نسبت به گروه هاي شاهد مربوطه افزايش  نشان داد كه اين تفاوت در گروه هاي          
در مقايسه با شاهدهاي سرب   استات تجويز   هاي ميانگين حجم كورتكس كليه در گروه      ).  >01/0P(   هفته از نظر آماري معني داري بود       12و

ميانگين حجم مدولاي كليه درگروه هاي).  >01/0P(   هفته معني دار بود    12مربوطه افزايش نشان داد اما اين  افزايش تنها در گروه تجويز
 هفته اي از لحاظ آماري  معني دار12اين افزايش نيز تنها در گروه تجويز         .  نشان داد نسبت  به شاهد افزايش        سرب محلول استات    دريافت كننده

12 و حجم كورتكس كليه در گروه هاي تجويزسرب نشان داد كه حجم كل كليه در  گروه تجويز                       امل كليه مقايسة حجم ك  ).  >01/0P(بود
راييبدون سوگ  دقيق و  كمي،   روشاستفاده از   با   مطالعه   ناي).  >01/0P(دهد هفته اي تفاوت معني دار آماري نشان مي       8 و   4هفته اي با دو گروه     

،  تابستان2 سال پنجم، شماره    مجله طبيب شرق ،   (.  داداستريولوژي احتمال آسيب كليوي بدنبال مسموميت طولاني مدت با سرب را نشان               
 )134 تا  123، ص 1382

 ، رتسرب، استريولوژي، گروس آناتومي، كليه : گل واژه ها
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حيطي ديگري نظير رنگ ها، مداد، لوازم نقاشي و ظروف            م
  و )3(سفالي، باطري ها و صنايع باطري سازي و صنايع نظامي            

همچنين استفاده از سرب در فن آوريهاي نوين، نظير محافظ           
در برابر اشعه در نمايشگر رايانه ها، تلويزيون، ايجاد تصاوير            

ه اي،  و فن آوري پزشكي هست        (MRI)مغناطيسي تشخيصي 
باعث شده اند كه     )  4(سوپرهادي ها و همچنين فيبر نوري         

علي رغم حذف سرب از بنزين در بسياري از كشورها، هنوز           
برخورد با سرب بسيار زياد و ميزان سرب بدن افراد معمولا              
بسيار بيشتر از حد مجاز تعيين شده توسط سازمان بهداشت             

 )5(. جهاني  باشد

ريق سيستم گوارش و      سرب در بدن پستانداران از ط         
تنفس و پوست جذب شده و اثرات سمي خود را در اعضا ء              

اين ماده بعد از انتقال در خون        .  مختلف بدن اعما ل مي نما         يد   
 ، مغز    ، دستگاه اعصاب مركزي        ، طحال   ، كبد  در كليــه  

 اختلال در    آناستخوان و ماهيچه ها تجمع يافته و نتيجه              
  )5( .مي باشدعملكرد اعضاي ذكر شده 

كلـيه هـا بـه علـت ماهـيت و عملكردشان  نسبت به اثرات              
 آسيب   و حساسنظير سرب بسيار     فلـزات آلوده كننده      سـمي 

يوي لايـن مسئله با افزايش ميزان بيماري هاي ك        . پذيـر هسـتند   
در اروپا   ) 6( .در مـناطق شـهري و صـنعتي مشـخص مـي شود            

ي كليه اختصاص    ميليون يورو به درمان بيماريها     3500سالانه  
ــد   ــي ياب ــدود . م ــد30ح ــيماريهادرص ــيوي ب ــي از ي كل  ناش

 ناشــي از عــوامل شــيميايي و  درصــد 20 ,اخــتلالات ژنتيكــي
  )6(. آن ناشي از عوامل ناشناخته است درصد50درماني و 

 مطالعات   بر روي كليه ها          سرباثرات  در رابطه با      
ه توصيفي زيادي صورت گرفته است كه از جمله مي توان ب            

 :موارد زير اشاره نمود

 اثرات   بصورت سرب در كليه ها اثرات غير قابل اجتنابي        
     باعث نفروپاتي   و  شتهقابل برگشت و غير قابل برگشت دا          

 از اثرات قابل برگشت كه در حيوانات ثابت شده          )7(.مي شود 

است مي توان به سيتومگالي و اينكلوژن بادي داخل هسته اي           
رات غير قابل برگشت كه در انسان و            از اث   )7-9(.اشاره كرد 

حيوان بررسي شده اند مي توان به فيبروز بينابيني و نارسايي             
 به طوري كه شايد مهمترين          )7،8،10(  .مزمن كليه اشاره كرد    

سرب باشد كه با         مسموميت با   ,علت نارسايي مزمن كليه     
  )11( . باعث اين حالت مي شود بينابينيايجاد نفروز توبولار

ين و وسيعترين بررسي در مورد اثرات مسموميت با    مهمتر
تعداد زيادي از    .  سرب در كليه توسط هندرسن انجام شد          

 حذف شده    , حدوداً يك سوم تا يك چهارم          ,گلومرولها
 در  )12(.بودند ، بدون اينكه اثري از آنها بر جاي مانده باشد             

 و برخي   بودندنماي مچاله شده    داراي  اتوپسي اغلب كليه ها     
فيبروز خفيف نيز در كورتكس     ،  نشان داده   افزايش وزن   نيز  

نماي .  مشاهده شد و قطر كورتكس هم كاهش يافته بود              
.  بود طبيعيكورتيكو مدولاري و طرح عروقي كورتكس           

 مشخص شد كه در اغلب موارد توبولهاي كليه دچار    همچنين
بر روي     ديگري مطالعةدر   )12(.آتروفي و يا اتساع شده بودند     

گروه  با سرب افزايش وزن كليه در           ال مسموميت  بدنب رت
افزايش پيشرونده  همچنين  .  گرديد گزارش     آزمايش    مورد

نوفيلي سيتوپلاسمي  يائوز،    ضايعات فوكال و مولتي فوكال      
هاي   افزايش اينكلوژن      و  سلول هاي لوله هاي كليوي      در

تغييرات مهمي نيز درتوبولهاي كليه بخصوص      و  سيتوپلاسمي  
 در مورد اثرات سرب بر      )13  (. شد يك گزارش هاي نزد  توبول

 1992 در سال    گروهي از محققين  كليه بررسي وسيعي توسط     
در آمريكا انجام شد، در اين بررسي وزن كليه ها در گروه               

 آنها اين افزايش     ،آزمايش به طورواضحي افزايش يافته بود       
 )10(.وزن را ناشي از افزايش بافت كليه و ادم دانستند                     

 ،سلولهاي اپي تليال توبول پروگزيمال و هسته آنها       هيپرتروفي  
هيپرتروفي .   ديده شد   بعد از تجويزسرب   اولين بار در ماه سوم    

 در خلال سه    )مي شود   كه باعث افزايش وزن كليه ها      (كليه  
 د به علت افزايش ــماه اول تجويز سرب ديده مي شود و شاي
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  )10(. وابسته باشدي پروتئينهازسنت

 مسموميت با كه  د  ا و همكاران نشان د     Vyscosilمطالعه  
 كليهنسبي  باعث افزايش وزن    در رتهاي ماده       درصد 1سرب  
وزن افزايش چشمگير       آنها مطالعه ديگر    )6(.مي شود    آنها
   )12(.نشان داد  راها در هر دو جنس كليه

 براي   درصد 5/0 بدنبال تجويز استات سرب          همچنين
 هيپرتروفي كليه و  زن   و افزايش,    دوره هاي بيشتر از سه ماه     

 علي رغم مطالعات توصيفي وسيعي كه در       )10،14(.بروز مي كند 
كليه صورت گرفته، تاكنون در     اثرات آن بر  ارتباط با سرب و     

مورد تغييرات استريولوژيك كليه بدنبال مسموميت با سرب          
 هاي جديد    روشزيرا  ,  مطالعات كمتري انجام شده است        

ستفاده كاربردي پيدا كرده       اخير ا    دهه  دو استريولوژي در 
در يك مطالعة استريولوژيك بر اساس اصول كاواليه            .است

ي ـ بر روي مقاطع بافت شناس       كه و روش ديسكتور فيزيكي    
، محاسبة حجم وتعداد         انجام شده است         رت      كليه

 سرب   درصد 1 و   درصد  5/0گلومرولهاي كليه در دوزهاي      
  است و   صورت گرفته  هفته اي    12 و    8 و 4در دوره هاي    

 دوره ها، در هر دو     تمامافزايش معني دار حجم گلومرولها در      
  )15،16(.  نشان داده شد سربگروه تجويز

 علم استريولوژي رشد قابل          ،در طي دو دهة اخير         
ملاحظه اي داشته است بطوريكه امروزه براي بدست آوردن          

 استريولوژي انتخاب   ،اطلاعات سه بعدي از تصاوير دو بعدي      
 استريولوژي جهت بدست آوردن و تجزيه و        )17(.اشداول مي ب 

تحليل اطلاعات سه بعدي بر اساس مشاهده از سطح مقطع دو           
در   )18،19(.بعدي يا تصوير پروجكت شده آن بكار مي رود           

آماري از   و واقع استريولوژي با منظور كردن  ديدگاه رياضي       
, در واقع سه بعدي بوده اند       كه    تصاوير دو بعدي مقاطعي      

باكمك علم    )19،20(.عات سه بعدي استخراج مي نمايد       اطلا
حجم  و   اندازه,  استريولوژي مي توان پارامترهايي نظير تعداد     

 )18,  20(. محاسبه نمود   دو بعدي مقاطع  را از روي تصاوير        

 وجود  سوژه هاي بافتي  روشهاي مختلفي براي محاسبه حجم      
د ناكارآم  دارد اما اكثر اين روشها داراي تورش بوده و               

               محاسبه حجم با بهره گيري از اصل كاواليه               .  مي باشند
  )Cavalieri Principle( فاقد  ديگرخلاف روشهاي     بر 

  )21،19( .دتورش  وكارآمد مي باش

از آنجا كه محاسبه شاخص هاي اصلي گروس                    
آناتوميك كليه در شناخت مورفولوژي كمي و                  

در حالت سلامتي و    چگونگي عملكرد اين اندام حياتي      
تغيير  چنانچه با استفاده از              اهميت دارد،  بيماري   

 بتوان ميزان پيشرفت      شاخص هاي گروس آناتوميك     
 با كاربرد روشهاي     ،ضايعات كليوي را پيش بيني كرد      

اسكن براحتي    CTغير تهاجمي نظير سونوگرافي و يا         
شاخص هاي گروس       با مشخص نمودن          مي توان    

 به ميزان   طبيعيبا حدود   آنها  سه  آناتوميكي كليه و مقاي   
در مطالعه حاضر   به همين منظور     .  آسيب كليوي پي برد    

حجم تغييرات شاخص هاي گروس آناتوميك كليه شامل            
حجم مدولا و نسبت حجمي      ,  كورتكسحجم  ,  كليه كامل 

كورتكس و مدولا به كليه كامل بدنبال مسموميت سرب با             
 . قرار گرفتاستفاده از روش استريولوژي مورد مطالعه

 روش كار       

 سر موش صحرائي           66در اين مطالعه تجربي              
           در محدوده وزني        Wistar  آزمايشگاهي  بالغ از نژاد        

 مركز تحقيقات     آزمايشگاه حيوانات   گرم از       150   10±
قبل از شروع     .  دانشگاه علوم پزشكي زاهدان تهيه شد            

دو هفته  آزمايش جهت سازگاري حيوانات با محيط به مدت         
 ساعت  12با دسترسي آزادانه به آب  و غذا و شرايط                    

 22   ±3 ساعت تاريكي  و درجه حرارت            12روشنائي و    
سپس حيوانات به شش      .  درجه سانتيگراد نگهداري شدند     

  (C1,C2,C3)گروه شاهد   سه  . تقسيم شدند   تايي 11  گروه
و   )12،22( هفته اي آب مقطر        12 و    8,  4در طي دوره هاي      
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 نيز در طي دوره هاي            (T1,T2,T3) آزمايش  هاي گروه
  به عنوان آب          درصد  13/0مذكور محلول استات سرب      

   )6 ,8 ،10 ,12,  22( .آشاميدني مصرفي روزانه دريافت كردند

حيوانات در هر گروه پس از به پايان رسيدن دوره،                  
بيهوش   mg/kg   50  كتامين تزريق داخل صفاقي    توسط

 ر قدامي طرفي حفره شكم و       پس از باز كردن جدا      .  ندد ش
 تغيير يافته از طريق     Lillieانجام پرفيوژن عروقي با فيكساتيو      

پس از جداسازي   ,   كليه ها از بدن خارج شد       شريان كليوي، 
منظور تكميل روند ثبوت     ه  كپسول ،كليه ها كد گذاري و ب      

    تا    2/7 برابر با      pH تغيير يافته با      Lillieبافتي در فيكساتيو    
پس از ثبوت كامل بافت  از هر حيوان            .رار داده شدند    ق  4/7

پس از    )24,    23  (,يكي از كليه ها بصورت تصادفي انتخاب شد       
  درصد 7كليه در آگار      ،شستشو در محلول سالين نرمال          

 Tissue Slicerتوسط دستگاه    سپس   )19,25(قالب گيري شد 
براي اينكه محاسبه    .   ميليمتري از كليه تهيه شد        1برشهاي  

, جم بدون هيچگونه سوگرايي و تورشي انجام شود                 ح
 )26,    25  ,  19(.تصادفي بود موقعيت اولين برش در نمونه كاملاً         

اولين برش بدست آمده از كليه ضخامتي بيشتر از صفر و                
 در هر نمونه اولين برش          كه  داشتكمتر از يك ميليمتر        

سپس ساير    )19  (,بدست آمده با ضخامت متغير حذف گرديد       
 تا  11 كه در نمونه هاي مختلف بسته به اندازه كليه بين           ابرش ه

برش ها پس از     .   به دقت جمع آوري شدند      ، عدد بودند   18
قطعات آگار از اطراف شان  با حفظ جهت قدامي         تميز كردن   

خلفي و نظم و ترتيب آنها كه هنگام برش خوردن بدست               
حجم ,  براي محاسبه حجم كليه      .   قرار گرفتند    آمده بود  
با استفاده از روش استريولوژيك        س و حجم مدولا      كورتك

ابتدا به    .و اصل كاواليه حجم به ترتيب زير تخمين زده  شد            
گريد كمك اسكنر تصاوير مقاطع مربوط به هر كليه و                  

به  رايانه منتقل     استاندارد متشكل از نقاط سازماندهي شده          
 كورتكس و مدولا و كليه        برخورد گريد با    تعداد نقاط  .شد

  يكديگر  از بصورت مستقل در هر يك از مقاطع كليه        مل  كا
مجموع نقاط برخورد در     سپس    شمارش ،    به كمك رايانه    

تمام مقاطع محاسبه شده، در مساحت هر نقطه و متوسط                 
 .تا حجم بدست آيد ضخامت مقاطع ضرب شد

در اين روش از آنجائيكه موقعيت اولين مقطع تصادفي            
            تضمين شده   بوده است عدم سوگيري و تورش                      

 مي توان سطح مقطع را با استفاده از گريد هاي         )26,  25,    19(.است
شمارش نقاط استريولوژيك كه بصورت تصادفي با سطح            

                      هــاسبــحــايند م  ــي نمــورد م  ــر برخ  ــورد نظ  ــع م  ــمقط
 لازم است    براي انجام اين محاسبات     )28,  27  ,  18,    25,    19(.نمود

از آنجائيكه  .  كه ابتدا قلمرو اطراف هر نقطه محاسبه شود           
دو از گريد هائي متشكل از علائم صليبي       ,  نقطه فاقد بعد است   

بر حسب قرارداد رايج نقطه به گوشه بالا         .  شداستفاده  ,  يبعد
 و اگر آن گوشه از        شدو سمت راست صليب نسبت داده          

, ظر برخورد نمايد  مقطع مورد ن  )  Profile(صليب با پروفيل  
آن ,  حتي در صورتيكه سه گوشه ديگر برخورد نداشته باشند          

 )25(. دگردينقطه شمارش 

ش نقاط مطابق با اصول ذكر شده انجام گرديد و             رشما
    مدولا و كليه از رابطه زير حساب               ,  حجم كورتكس  

 )18,  19 ,25( :گرديد

V =
∑
=

P . a / p . t

M
i 1

m

2

 

 a / p        و ميليمتر مربع     قلمرو اطراف هر نقطه بر حسب

tبود برابر با يك ميليمتر . 

 : ضريب خطاي استريولوژيك

، روشي رياضي و سودمند است        شمارش   ضريب خطاي 
كه نشان دهنده ميزان شك و ترديد  درارتباط با تخمين مورد        

رت نسبت خطاي    بصو  شمارش ضريب خطاي .  نظر مي باشد 
 در  .استاندارد به ميانگين قابل تعريف و اندازه گيري مي باشد         

بايد چندين بار شمارش بر روي هر نمونه صورت         ,  اين روش 
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گيرد و پس از محاسبه ميانگين و خطاي استاندارد ميانگين             
اما ,   مشخص نمود      Meanنسبت آن دو را بصورت             
 مختلفي  ساده و روش هاي     ،روش هاي رياضي استريولوژي   

ري باعث تسهيل محاسبه     تكرا شمارشكه بدون انجام    است  
براي محاسبه ضريب خطا در           )29(  .ضريب خطا مي شود    

تخمين حجم با تكيه بر اصول كاواليه روش هاي مختلفي               
 روش پيش بيني ميزان     و متداولترين  اما ساده ترين ,  وجود دارد 

 هنگام شمارش نقاط       لاعات بدست آمده  اطخطا از روي       
  )18 , 25(. مي باشد Matheronكه بر اساس تئوري  ي باشدم

 وقتي سطح مقطع توسط شمارش نقاط محاسبه شود              
  )25(.مورد استفاده قرار مي گيردزير رابطه رياضي 

CE
P

=

+ −

∑
=

( )3 4
3

2

a c b 1/2

i 1

m

 

 به ترتيب زير      c و    bو  a در اين رابطه نحوه محاسبه        
 : است
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درصد 10 در استريولوژي تا حد       ي شمارش ريب خطا ض

 )25(.قابل قبول است

پس از استخراج اطلاعات استريولوژيك،  تجزيه                 
  با    SPSS 10.05وتحليل اطلاعات به كمك نرم افزار           

  One-wayروش آماري آناليز واريانس يكطرفه                

ANOVA                  انجام شد، در صورت وجود اختلاف بين 
 Post test به عنوان      HSD Tukeyگروه ها، از تست      

بيان    (Mean ± SEM) نتايج بصورت      .رديدگاستفاده 
 . دار در نظر گرفته شده استمعني>P) 05/0(شده و 

 

   يافته ها

شامل حجم  شاخص هاي گروس آناتومي كليه       مقايسه  
نسبت حجمي  ,  حجم مدولا ,  حجم كورتكس ,  كامل كليه 

  4  دتمه  بدر گروهي كه    كورتكس و مدولا به كليه كامل        
ت با شاهد مربوطه تفاوت      قرار داش تجويز سرب   هفته تحت   

 )1جدول ( . <P) 05/0( معني داري نشان نداد

 قرار  تجويز سرب  هفته تحت      8  دتمه  ب كه   هيدر گرو       
درصد نسبت به    6/25افزايش حجم كليه به ميزان           ،داشت

شاهد مربوطه مشاهده شد كه مقايسه آماري تفاوت معني              
 افزايش )1جدول(. >P) 01/0( دو گروه نشان داد  داري بين   

درصد و حجم مدولا به ميزان           21حجم كورتكس به ميزان      
درصد بود كه قابل توجه بوده اما از نظر آماري معني               3/32

نسبت حجمي كورتكس و مدولا به          <P) 05/0(دار نبود 
. <P) 05/0(كليه كامل نيز تغيير معني داري نشان نداد              

 ) 1جدول (

قرار تجويز سرب    هفته تحت      12  دتمه  بدر گروهي كه          
شاخص هاي گروس آناتومي كليه     چشمگير  تغييرات,  داشت

بطوري كه در گروه تجويز , نسبت به گروه شاهد مشاهده شد   
 2/58افزايش حجم كليه كامل به ميزان          ,  نسبت به شاهد   

درصد و   4/74افزايش حجم كورتكس به ميزان           ,  درصد
درصد روي داده بود كه در      38 به ميزان    افزايش حجم مدولا  

تمام اين موارد تفاوت بين دو گروه از نظر آماري معني دار              
نسبت حجمي كورتكس و مدولا به كليه        .    >P) 01/0(بود

   )1جدول ( . <P) 05/0(كامل تغيير معني داري نشان نداد

شاخص هاي گروس آناتوميك كليه در رتهاي                مقايسه  
با يكديگر نشان دهنده      هفته   12 و   8و    4د     گروه هاي شاه 

درصد حجم كليه كامل بود كه اين       5/3درصد و   7/8افزايش  
 .<P) 05/0(تعييرات از نظر آماري معني دار نبود

 نسبت حجـــمي , مـــــدولا,        تغييرات حجم كورتكس

 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 شاخص هاي گروس آناتوميك كليه  در مسموميت سرب
 

 82تابستان  ، 2، شماره پنجم سال شرق،  طبيب

 

128 

 كورتكس و مدولا  به كليه كامـل نيز تفــــاوت معنـي داري 

تغييرات شاخص هاي    ).    1جدول(<P) 05/0(نشان نداد    
گروس آناتوميك كليه در رتهاي گروه هاي تجويز استات           

نشان داد كه افزايش حجم كليه پس         هفته   12 و   8و    4  سرب
درصد است  8/17 هفته      4 هفته تجويز سرب نسبت به         8از  

، اما در گروه     <P) 05/0(كه از نظر آماري معني دار نبود        
/6 هفته افزايش حجم كليه به ميزان4ه  هفته نسبت ب12تجويز  

درصد بود  4/30 هفته     8 درصد و نسبت به گروه تجويز          53
كه در هر دو مورد تفاوت ها از نظر آماري معني دار                                 

حجم كورتكس كليه در گروه هاي        افزايش    ).>01/0P(بود
اين .  بود  درصد  2/23 هفته به ميزان     4 هفته نسبت به     8تجويز  
ه افزايش حجم كورتكس را با افزايش زمان              گرچمسئله  

اما اين اختلاف به لحاظ آماري          تجويز سرب نشان مي دهد    
 12در حاليكه در گروه تجويز         ).  <05/0P(بودمعني دار ن  

 4 نسبت به گروه تجويز         هفته اي افزايش حجم كورتكس     
 2/36 هفته اي      8 درصد و نسبت به گروه        8/67هفته اي              

دو هر  در مقايسه  با     ظر آماري اين تفاوت     درصد  بود كه از ن     
حجم  افـزايش      ).>01/0P( معني دار است       گروه ديگر  

ه با  ــمقايس   هفته اي در   8روه تجويز    ــگ  مدولاي كليه در     
درصد و از نظــرآماري     6/10 به  ميزان       ه ايـ هفت 4روه  ـــگ

افزايش حجم مدولا در گروه         ).  >01/0P(معني دار است  
درصد 6/35 هفته اي    4در مقايسه با گروه      هفته اي    12تجويز  

 اما نسبت   ،)>01/0P(بود كه به لحاظ آماري معني دار است        
درصد بود كه از نظر آماري اين          6/22 هفته اي     8به گروه    

 . <P)05/0(تفاوت معني دار نبود

 و 8،    4در گروه هاي كامل  نسبت حجمي كورتكس به كليه       
60 و     درصد 59 و     درصد 56  ، به ترتيب    تجويز هفته اي12

 ،معرض سرب بودن      بود يعني با افزايش دورة در          درصد
حجم كورتكس نسبت به كل كليه از افزايش جزئي                    

برخوردار است اما مقايسة گروه ها با يكديگر اختلاف                  
 . <P)05/0(آماري معني داري را نشان نمي دهد

به نسبت حجمي مدولا به كل كليه در گروه هاي تجويز           
 است  كه با افزايش      درصد40 و   رصدد41 و   درصد44  ترتيب

كاهش جزئي نشان داده كه از  نظر           ،دوره در معرض بودن    
 ).<P 05/0(آماري معني داري نيست

 
 12  و8, 4 در گروه هائي كه(%) كليه  يو نسبت هاي حجم  ميانگين تغييرات حجم شاخص هاي گروس آناتوميك-1جدول 

 ,P<0.01 (Mean±SEM) *P<0.05** .هفته تحت تجويز قرار داشتند

گروه تجويز 

 T3استات سرب

 
گروه 

 C3 شاهد

گروه تجويز 

 T2استات سرب

 
 گروه شاهد

C2 

گروه 

تجويز 

استات 

 T1سرب

 
گروه 
 C1شاهد
 
 

شاخص گروس 

 آناتوميك

٨±٣٣/١٣٠/
١٠١٧** 

٩۵/١٠٢±۶
/۶۴٣ 

۵۶/٨۶±۶٣/
٧٨٠** 

۶/١٠۴±۴٣/
۶٢١٩ 

٠٣/۶٢±۴١
/۶۶٢ 

۵۵/٨۵±٠۵
/۵٧١ 

 حجم آل آليه

۵١/١٧٨±۴٣/
۶٢١** 

٣١/١١٢±
٠۶/٣۵۶ 

٧۴/٨±٨٠۴/
۴۵۶ 

٨٩±٧٧/٩٢/
٣٧۶ 

۴٢/۴١٩±٣
/٣٧٠ 

٠١/۶٩±٢۴
/٣٣٩ 

 حجم آورتكس

٣٧±٧٩/١٠٣/
٣٩۶** 

۵٨/٩۵±۵۴
/٢٨٧ 

٧١/۶٨±٨۴/
٣٢٣ 

٧٢/۶۴±۵۴/
٢۴۴ 

۴۴/٣٧١±
٢۴/٢٩٢ 

١۶/۵۵±١۶
/٢٣١ 

 حجم مدولا

نسبت حجم  %۶٠ ۵۶% %٦٠ %٥٩ %٦٠ %٥٩
آورتكس به 
 آليه آامل

سبت حجم ن %٤٠ %٤٤ %٤٠ %٤١ %٤٠ %٤٠
مدولا به آليه 

 آامل
 

C1, C2, C3 هفته ١٢ و ٨, ٤به ترتيب گروههاي شاهد مربوط به دوره هاي  
 طي دوره هاي مذآور مي باشد  %  ١٣/٠ گروه هاي  تجويز استات سرب  T1, T2, T3 و
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 بحث

در مطالعة حاضر شاخص هاي گروس آناتومي كليه در           
.  مقايسه شدند    با يكديگر    سرب گروه هاي شاهد و تجويز     

ميانگين حجم كل كليه در گروه هاي تجويز استات سرب             
نسبت به گروه هاي شاهد مربوطه افزايش  نشان داد كه اين              

 هفته از نظر آماري معني داري        12 و 8تفاوت در گروه هاي     
ميانگين حجم كورتكس و مدولاي كليه در       .  >P) 01/0(بود

 نشان  روه شاهد گدر مقايسه با     سرب   استات تجويز   گروه هاي
دهنده افزايش حجم كورتكس  و نيز مدولاي كليه مي باشد            

 هفته از لحاظ آماري     12اما اين  افزايش تنها در گروه تجويز         
در مقايسة شاخص هاي گروس        .  >P) 01/0(معني دار بود 

آناتوميك كليه در گروه هاي تجويز حجم كل و حجم                 
 و  4و گروه    هفته اي با د   12كورتكس كليه در  گروه تجويز        

 ) >01/0P(. هفته اي تفاوت معني دار آماري را نشان داد8

علي رغم مطالعات توصيفي وسيعي كه در ارتباط با سرب         
و كليه صورت گرفته، تاكنون در مورد تغييرات                         
استريولوژيك كليه بدنبال مسموميت با سرب مطالعات               

 هاي جديد استريولوژي    روشزيرا  ,  كمتري انجام شده است   
در يك    . اخير استفاده كاربردي پيدا كرده است         دهه و د در

بر اساس اصل كاواليه و روش          كه  مطالعة استريولوژيك    
ديسكتور فيزيكي بر روي مقاطع بافت شناسي كليه در رت             

، محاسبة حجم وتعداد گلومرولهاي كليه در            انجام شده    
 و  8   و 4 سرب در دوره هاي      درصد 1 و   درصد  5/0دوزهاي  

 افزايش معني دار حجم      ورت گرفته است و     ص هفته اي    12
 در هر دو گروه تجويز  نشان            و  دوره ها تمامگلومرولها در   

 4 تعداد گلومرولها  در دوره            يتغييرات كاهش   .داده شد 
    هفته اي در دوز   8هفته اي در هر دو گروه تجويز و در دوره            

 به مدت    درصد 1 معني دار نبود در حاليكه گروه         درصد 5/0
 سرب به     درصد 1 و    درصد  5/0و در هر دو دوز            هفته    8

 هفته كاهش معني دار در تعداد گلومرولها مشاهده          12مدت  

كاهش تعداد گلومرول ها نشان دهنده آسيب         )16،15(.شد
افزايش حجم ساير گلومرول ها نيز    وجدي به كليه بوده

منظور جبران عملكرد گلومرول هاي از دست رفته و         به  
منظور تطابق با شرايط جديد و دفع         ر به    گاز سوي دي   

 اين مطالعه    .مواد  سمي از بدن صورت گرفته است            
,   سرب   مصرفنشان داد كه در يك دوره طولاني             

هيپرتروفي قسمت هاي مختلف كليه شامل كورتكس و        
كليه قابل ملاحظه    افزايش وزن مرطوب     همدولا به همرا  

اين    كه )15،16(و از نظر آماري نيز معني دار مي باشد            
 . همخواني دارد مطالعة حاضر ي دستاوردهانتايج با

در دوره طولاني مدت مسموميت سرب آسيب هاي        
وقوع مي پيوندد و عملاً با تخريب         ه  جدي در كليه ب     

 نماينده واحد هاي عملكردي و        به عنوان گلومرول ها  
عملكرد كليه بصورت تدريجي دچار      ,  ساختماني كليه 

يش حجم نفرون هاي      اگرچه افزا  .  ل مي گردد  اختلا
باقي مانده و گلومرول ها به منظور جبران نفرون هاي از          
بين رفته حائز اهميت است اما در هر حال در صورت              

يت بطور قطع اثرات       مطولاني تر شدن دوره مسمو         
تخريبي بيشتري رخ داده و باعث از بين رفتن تعداد               
بيشتري از نفرون ها و از كار افتادن كليه بصورت                  

نشان داده شده است كه در           .  ده خواهد شد    پيشرون
   اهش ــرول ها ك ــومـداد گل ــاي مختلف تع  ــاري هــبيم

 نشان داده    رت پژوهشي ديگر بر روي         )15،16(.مي يابد
 ،كه بدنبال افزايش خود بخود فشار خون سيستميك            

     رول ها رخ  ــلومـداد گ  ــي داري در تع    ــاهش معن  ــك
 هاي  پيشرفته كليوي تعداد         در بيماري    )30(.دـي دهـم

در مطالعه اي    )31(.زيادي از گلومرول ها از بين مي روند      
انجام شد هيچ تغييري در          رت   ديگر كه بر روي          

گلومرول ها مشاهده نشد و بيان گرديد كه علائم                 
 هفته  6  گذشتتغييرات در سلول هاي گلومرولي بعد از      
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نيز  در مطالعه حاضر      )32(.تجويز سرب هويدا گرديد   از  
مشخص شد كه شاخص هاي گروس آناتوميك                 

 هفته مسموميت با سرب تغيير واضحي        4معمولاپس از   
نسبت به شاهد نشان نمي دهند، در حاليكه در گروه هاي         

 هفته  اين شاخص ها بطور معني داري 12خصوص ه  و ب8
 .  تغيير نشان مي دهند

مشاهدات باليني متعددي نشان داده است كه بطور          
يشرفت بيماري هاي كليوي تغييرات عمده در        قطع با پ   

 از سوي ديگر    )33(.حجم توده گلومرولي اتفاق مي افتد     
 ماه مسموميت با     3پس از گذشت     گزارش شده است     

سرب ميزان پالايش كليوي بطور معني داري افزايش            
 اين افزايش حجم و به تبع آن افزايش             )10،14(.مي يابد

ر دفع مسموميت و     پالايش گلومرولي نه تنها به منظو        
مواد سمي از خون صورت مي گيرد بلكه جهت جبران           

 .عملكرد گلومرول هاي از بين رفته نيز مي باشد

  درصد 5/0 در يك مطالعه بدنبال تجويز استات سرب           
اندازه گيري قطر گلومرول ها   ,  براي دوره هاي بيشتر از سه ماه      

هيچگونه تفاوتي را بين گروه هاي شاهد و آزمايش با                   
 همچنين اين مطالعه     )10(.دوره هاي متفاوت تجويز نشان نداد     

 Glomerular)نشان داد كه ميزان پالايش گلومرولي             

Filtration Rate= GFR)         همراه با  ,    از ماه سوم به بعد
 افزايش مي يابد كه نشان دهندة هيپرتروفي كليه        ,  وزن كليه 
في  اما هيپرتروفي كليه همراه با هيپرترو                )10،14(مي باشد

گلومرول ها نبوده و افزايش وزن و حجم كليه مربوط به                 

از سوي ديگر )10(.هيپرتروفي لوله هاي پيچيدة نزديك مي باشد 
افزايش ساخت  ,  كه در پاسخ به مسموميت با سرب         شده  ديده

 )35  ,  34  ,10(. در كورتكس كليه بوقوع مي پيوندد          هاپروتئين
ليل سنتز پروتئين در    بنابراين هيپرتروفي كليه را مي توان به د        

نتايج .  هيپرتروفي لوله هاي پيچيدة نزديك دانست     و   اين ناحيه 
مطالعة حاضر نشان داد كه نسبت حجمي كورتكس به كل             
كليه و نسبت حجمي مدولا به كل كليه در گروه هاي شاهد و         

اين امر نشان  ).  <P 05/0(تجويز از نظر آماري معني دار نيست     
سرب تغييرات هيپرتروفيك و     ت  مسموميمي دهد كه در اثر      

افزايش حجم كورتكس و مدولا بطور هماهنگ با يكديگر           
اتفاق افتاده است به همين علت نسبت آنها تفاوت واضحي             

 . نشان نداده است

احتمالاً در رت مسموميت با سرب در دوره هاي             
مي تواند اثرات بارزي    )   هفته 8بيش از   (طولاني مدت   

ر حجم شاخص هاي گروس     بر روي كليه  بصورت تغيي     
 آسيب كليوي    آناتوميك نشان دهد كه مي تواند نشان         
 .بدنبال مسموميت طولاني مدت با سرب باشد

 سپاسگزاري

معاونت محترم     حوزه بدينوسيله از كليه دست اندركاران    
كه با حمايت مالي      دانشگاه علوم پزشكي زاهدان        پژوهشي

اري زسپاسگنه  صميما,  امكان انجام آنرا فراهم نمودند      طرح  
 . مي شود

 

                  References  منابع                                                                                                               
 

1- Wallace Hayes A. Principles and methods of toxicology.4th ed. Philadelphia: Taylor &.  

Francis; 2001. 667-9. 

2- Castellino N, Aloj S. Extracellular distribution of lead in the liver and kidney of the rat. Brit 

J Indust Med 1969; 26:139-43. 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 شاخص هاي گروس آناتوميك كليه  در مسموميت سرب
 

 82تابستان  ، 2، شماره پنجم سال شرق،  طبيب

 

131 

3- Nriagu JO. Saturnine gout among Roman aristocrats: Did lead poisoning contribute to the 

fall of the Empire? N Engle J Med 1983; 308:660-3. 

4- Bennet WM.  Lead nephropathy. Kidney Inter 1985; 28:212-20. 

5- Hilderbrand DC, Raymond D, Griffin WT, Fahim MS. Effect of lead acetate on 

reproduction. Am J Obstet Gyneacol 1973; 115:1058-65. 

6- Vyskocil A, Semecky V, Fiala M. Renal Alteration in female rats following to sub 

chronic lead exposure. J of Applied Toxicology 1995; 15:257-62. 

7-  Loghman H. Renal effects of environmental & occupational lead exposure. Environ Health 
Prespect 1997; 105:928-39. 
8-  Khalil Manesh F, gonick HC, Cohen AH, et al.Experimental model of lead nephropathy II- 

effect of  removal from lead exposure and chelation treatment with dimercaptosuccinic acid 

(DMSA). Environ  Resear 1992; 58:35-54. 

9- Witzmann FA. Regional protein alteration in the rat kidneys induced by lead exposure. 

Electrophoresis 1998; 20:943-51. 

10- Khalil-Manesh F, gonick HC, Cohen AH, et al. Experimental model of lead 

nephropathy. Kidney international 1992; 41:1192-203.  

11- Ghorbel F, Boujelbene M, makni AF, et al. Effect of chronic lead exposure on kidney 

function in male and female Rats: Determination of a lead exposure biomarker.  Archives of 

Physiology and Biochemistry 2001; 109:457-63.  

12- Vyskocil A, Cizkova M, Tejnorova I. Effect of prenatal and postnatal Exposure to lead on 

kidney function in male Rats. Journal of Applied Toxicology 1995; 15:327-8. 

13-Yagminas AP, Franklin CA, Villeneuve DC,et al. Subchronic oral toxicity of 

triethyl lead in the male weanling rat, Clinical, Biochemical, Hematological and 

Histopathological effects. Fundament and Appl Toxicol 1990;15:580-96. 

14- O’Flaherty EJ, Adams WD, Hammond PB, Taylor E. Resistance of rat to development of 

lead-induced renal functional deficits. J Toxicol Environ Health 1986;18:61-75. 

15- Heidari Z, Mahmoudzadeh Sagheb HR, Dezfolian AR, et al. A stereological analysis of 

renal glomeruli following chronic Lead intoxication in rat during a continious period of 8 

weeks. Acta Medica Iranica 2002;40:73-8. 

تجزيه و تحليل   .  نوري محمد حسين  ,  چيت نيس پادماگار  ,  دزفوليان عبدالرحمن ,  حيدري زهرا ,   محمودزاده ثاقب حميدرضا    -16

مجله دانشگاه شهيد    .   هفته اي پيوسته    12استريولوژيك گلومرولهاي كليه بدنبال مسموميت مزمن سرب در رت در يك دوره                    

  .80-6، ص 1382سال, 2شماره ,  سال دهم. صدوقي يزد

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 شاخص هاي گروس آناتوميك كليه  در مسموميت سرب
 

 82تابستان  ، 2، شماره پنجم سال شرق،  طبيب

 

132 

17- Mayhew TM, Gundersen HJG. If you assume you can make an ass out of you and me: a 

decade of the disector for stereological counting of particles in 3D space. J Anat 1996;188:1-

15. 

18- Nyengaard JR. Stereologic methods and their application in kidney research. J Am Soc 

Neph 1999;10:1100-20. 

19- Gundersen HJG, Bendtsen TF, Korbo L, et al. Some new, simple and efficient 

stereological methods and their use in pathological research and diagnosis. APMIS 

1988;96:379-94. 

20- Weible ER. Measuring through the microscope: development and evolution of 

stereological methods.  Royal Microsc Soc 1989;393-403. 

21- Benedtsen TF, Nyengaard JR. Unbiased estimation of particle number using sections – an 

historical perspective with special reference to the stereology of glomeruli. J of Microscopy 

1989;153:93-102. 

22-Shelton KR, Egle PM. The proteins of lead-induced intranuclear inclusion bodies. J Biolog 

Chem 1982; 257:1802-7. 

23- Marcussen N. A tubular glomeruli in renal artery stenosis. Lab Invest 1991;65:558-65. 

24- Hinchliffe SA, Lynch MRJ, Sargent PH, et al.The effect of intrauterine growth retardation 

on the development of renal nephrons. Br J Obstet Gynaeco 1992;99:296-301. 

25- Howard CV, Reed MG.Unbiased Stereology three-dimensional measurement in 

microscopy. BIOS Scientific Publishers 1998;1-106,151-76. 

26- Gundersen HJG, Jensen EB. The efficiency of systematic sampling in Stereology and its 

prediction. J Microsc 1987;147:229-36. 

27- Nyengaard JR, Flyvbjerg A, Rash R. The impact of renal growth in experimental diabetes 

on number and sizes of proximal and distal tubular cells in rat kidneys. Diabetologia 

1993;36:1126-31. 

28- Cahill MM, Ryan GB. Biphasic glomerular hypertrophy in rats administered puromycin 

aminonucleoside. Kidney Int 1996;50:768-75. 

29- http//www.health.au.dk. /neuro/mjw/sampling htm. 

30- Skov K, Nyengaard JR, Korsgaard N, Mulvang MJ. Number and size of renal glomeruli in 

spontaneously hypertensive rats. J Hypertens 1994;12:1373-6. 

31- Basgen JM, Steffes MW, Stillman AE, Mauer SM. Estimating glomerular number in situ 

using magnetic resonance imaging and biopsy. Kidney Int 1994; 45:1668-72. 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 شاخص هاي گروس آناتوميك كليه  در مسموميت سرب
 

 82تابستان  ، 2، شماره پنجم سال شرق،  طبيب

 

133 

32- Goyer RA. The renal tubule in lead poisoning I- Mitochondrial swelling and 

aminnoaciduria. Lab Invest 1968;19:71-7. 

33- Pesce C. Glomerular number and size: facts and artifacts. Anat Rec 1998;251:66-71. 

34- Choie DD, Richter GW. Cell proliferation in mouse kidney induced by lead. I- synthesis 

of deoxyribonucleic acid. Lab Invest 1974;30:647-51. 

35- Stowe HD, Goyer RA, Krigman MM, et al. Experimental oral lead toxicity in young dogs. 

Arch Path 1973;95:106-16. 

 

 

Analysis of Gross Anatomical Parameters of Kidney in Male 
Rats Following Lead Poisoning by Using a Stereological 

Method 
 
 

Heidari Z. PhD*, Mahmoudzadeh Sagheb HR.  PhD*, Rafighdoost H. PhD**, Moien AA. PhD** 
 

Lead is one of the heavy metals, which has adverse effects on renal function and driving to 
nephropathy. The aim of present experiment was to surveyed changes in gross anatomic 
parameters of kidney following lead poisoning by an unbiased stereological technique. 

In this experimental study 66 male adult Wistar rats selected randomly and divided into 6 
groups, 3 control and 3 administration groups (n=11). Administration groups received a 
solution of 0.13% lead acetate as drinking water for a period of 4, 8 and 12 weeks 
respectively. Simultaneously controls received distilled water at the same periods respectively. 
Thereafter at the end of each period kidney dissected and after fixation in Lilie’s solution, 
embedded in 7% agar, sectioned into 1 millimeter slices by means of a tissue slicer. Then 
stereological analysis includes determining total volume of kidney, volume of renal cortex and 
medulla performed by a method based on Cavalier’s principle. Data were analyzed by one-
way ANOVA and differences between groups less than 0.05 considered significant. 

There was an increase in mean total volume of kidney in administration groups compared 
to their controls. This was significant in groups, which received lead acetate as drinking water 
for 8 and 12 weeks (P<0.01). Mean cortical volume increased in administration groups in 
comparison to own controls. This was significant just in 12-weeks group (P<0.01). Mean 
medullary volume increased in administration groups in comparison to own controls. This was 
also significant only in 12-week group (P<0.01) . Total volume and cortical volume of kidney 
in lead administration groups showed that total volume in 12 weeks administration group had 
significant differences in comparison with 4-weeks and 8-weeks groups (P<0.01). There was 
also showed in 12-weeks administration group a significant difference in comparison with two 
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other administration groups (P<0.01). There was also a significant difference between 
medullary volumes of 12-weeks administration group with 4-weeks administration group 
(P<0.01) but when it was compared with 8-weeks administration group, there was not any 
significant difference between these groups (P<0.05). 

This study by using a quantitative and precise stereological method showed that Lead may 
cause renal injuries in long periods. 

 

KEY WORDS: Lead, Stereo logy, Gross anatomy, Kidney, Rat 
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