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Bisphenol)آفنلبیس:هدفوزمینه A: BPA)ـطرازیطیحمستیزندهیآلاکیعنوانبهواستینیاندوکرکنندهبیتخرمادهکی  قی
آ بر بافـت  فنلاین مطالعه به منظور تعیین اثر روغن سیاه دانه در برابر سمیت ناشی از بیسگردد.یمیبافتبیتخرموجبآزادکالیراددیتول

به روش استریولوژیک انجام شد.NMRIکلیه موش نر نژاد 
ییتـا 6گـروه 4بـه یتصـادف طوربهگرم32±3یوزننیانگیمباNMRIنژادبالغنرموشسر24یتجربمطالعهنیادر:یبررسروش

)ml/kg/day5دانـه ( روغـن سـیاه  و )ml/kg/day5(دانهاهیسروغنتوام با)mg/kg/day200(آفنلسیب)،mg/kg/day200آ (فنلبیسکنترل،
یبـافت پاسـاژ ويریگبرشفیکس،خارج،آنهاچپهیکلح،یتشرهاموشان،یپادرشدند.ماریتخوراکیصورتبههفته5مدتبهوتقسیم

سـطح نیـز  بررسـی و يولوژیاسـتر کیتکنازاستفادهباهیکلبافتمقاطعسپسد.یگرديزیآمرنگآزانهاندنیهاروشازاستفادهباوشد
شد.یابیارز)MDA(سرمدیآلدئيدمالون

حجـم ،ینینـاب یببافـت حجـم آن،لـومن حجمودوروکینزدپیچیدههايلولهحجمکورتکس،حجمه،یکلکلحجمووزن:هاهیافت
.)>05/0P(دادنشـان داريمعنـی شیافـزا کنتـرل گـروه بـه نسـبت آفنلسیبگروهدرسرمMDAسطحنیهمچنوتافتحجمگلومرول،

 ـدرآنهازانیمباسهیمقادردانهاهیسروغنعلاوهبهآفنلسیبگروهدرفوقيهاریمتغ  ـروهگ  ـطـور بـه آفنـل سیب  ـیکـاهش يداریمعن تاف
)05/0P<.(

د.شوموشهیکلبافتدرآفنلسیبتوسطشدهالقاءویداتیاکساسترستیسمکاهشموجبتواندیمدانهاهیسروغن:گیرينتیجه
موش،يولوژیاستر،دانهاهیسروغن،آفنلسیب،هیکل:هاواژهکلید
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9/9/1395:مقالهپذیرش،7/9/1395:نهاییاصلاح،3/11/1394:مقالهوصول

مقدمه
Bisphenol)آفنـل سیب A: BPA)]2،2-یدروکس ـیه-4(سیب ـ

کی ـعنـوان بـه کـه اسـت یطیمحستیزندهیآلاکی]پروپانل)یفن
ــتولدريدیــکلمونــومر یاپوکســوهکربناتــیپلــيهــاکیپلاســتدی

ــرز ــاســتفادههــانی ــ.شــودیم ــاتیپل ــههــاکربن درگســتردهطــورب
ریش ـيبطـر غـذا، ينگهـدار ظـروف شـامل یگونـاگون محصولات
ومصــرفبــارکیــظــروف،آبينگهــداريهــايبطــرکودکــان،

غـذا یومینیآلوميکنسروهایقوطآسترساختدرهانیرزیاپوکس
مصـرف واسـطه هب ـهـا انسـان نیبنابرا).1(شودیماستفادههانوشابهو

ازواسـت رفتـه کـار هب ـآندی ـتولوسـاخت درمـاده نیاکهيمواد
بـا یآلـودگ معرضردآبدنینوشوغذاخوردنایاستنشاققیطر

فعـال يهـا گونـه دی ـتولباعثآفنلسیب).2(رندیگیمقرارمادهنیا

دیاکســســوپرریــنظییهــامیآنــزتیــفعالکــاهش،(ROS)ژنیاکســ
کاتــالاز،وردوکتــازونیگلوتـات داز،یپراکســونیگلوتــاتسـموتاز، ید

درويدی ـپیلونیداس ـیپراکسو(H2O2)دروژنی ـهدیپراکسشیافزا
قی ـطرنی ـاازو)3(دگـرد یم ـویداتیاکساسترسجادیاباعثتینها

ازکنـد. ایجـاد رامتفـاوتی هايآسیبمختلفهاياندامدرتواندیم
ترینمهمجزءکلیه؛شودمیدفعکلیهطریقازآفنلسیبکهییآنجا
بیآس ـ).4(شـود یم ـمحسـوب آفنـل سیب ـسمیتبرايهدفاندام

سطوحرفتنبالابایشگاهیآزمالحاظهبآفنلسیبازحاصليویکل
ــت ــراتغلظ ــرماورهونینیک ــونس ــو)5و4(خ ــهنیهمچن ــاظب لح

ونکـروز )،6(يوی ـکليهـا توبـول اتساعشکلبهیکیستوپاتولوژیه
مشـاهده مختلفيهاپژوهشدرهیکليهالولهومیتلیاپشدندژنره
).7(استشده
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دریدانتیاکس ـیآنت ـتیصخاباییدارواهانیگازاستفادهامروزه
.اسـت گرفتـه قرارتوجهموردییایمیشموادازیناشتیمسمومبرابر

Nigella)دانهسیاهبهتوانیمجملهاز sativa)یاهی ـگکهکرداشاره
جی ـرانـام بـا واسـت (Ranunculaceae)هـا آلالـه خـانواده بهمتعلق

واروپـا دروبـوده ایآس ـیبـوم اهی ـگنی ـاشـود. یم ـشناختهدانهسیاه
مقاصديبرایسنتطورهبدانهسیاهشود.یمکشتزینیشماليقایآفر

دریع ـیطبيداروکی ـعنـوان بهوشودیماستفادهییغذاوییدارو
سرفه،التهاب،دیابت،خون،يفشارپرآسم،مثلهاییبیماريدرمان

.رودیم ـکـار بـه آنفولانزاوسرگیجهتب،اگزما،سردرد،برونشیت،
).8(داردفراوانکاربردغذاهادریچاشنوادویهعنوانبههمچنین

،یدانیاکس ـیآنت ـاثـرات جملهازمتعدديفارماکولوژیکاثرات
وعصارهازهیستامینیآنتیوایمنیسیستمکنندهتقویتضدالتهابی،

هـا مونـوترپن وتیموکینـون ).9(اسـت شـده گزارشدانهسیاهروغن
چربـــیپراکسیداســیون کـــههســتند دانــه اهســـیاصــلی ترکیبــات 

دارايتیموکینونهمچنینکنند.میمهارراهالیپوزومغیرآنزیماتیک
هـاي آسـیب علیـه راهـا گـان ارکهاستقوياکسیدانیآنتیخواص

محافظـت شدهتولیدآزادهايرادیکالوسیلهبهشدهالقاءاکسیداتیو
یشناس ـبیآس ـراتیی ـتغیبررس ـمنظـور بـه مطالعهنیا).10(کندمی
کی ـعنـوان بـه دانـه سـیاه روغـن ثیراتوآفنلسیببامواجههازیناش
شد.انجامموشهیکلبافتيروبردانتیاکسیآنت

بررسیروش
ــا ــمطالعــهنی ــرمــوشســر24يرویتجرب ــژادازن درNMRIن

دررانی ـاپاستورتویانستازشدهيداریخرگرم32±3یوزنمحدوده
شد.انجامكارادانشگاهیشناستسیزگروه

دروتقســیمییتــا6گــروه4درتصــادفیصــورتبــهحیوانــات
شـرایط بـا نـور وگـراد سـانتی درجـه 21±2ي(دمااستانداردشرایط

امکـان کهطوريبه.شدندنگهداريروشنایی)-تاریکیساعت12
نی ـاانجـام يراسـتا دربـود. فـراهم برایشـان غـذا وآببهدسترسی

بــاکـار نحــوهمـورد دریاخلاقــاصـول هیــکلگردیـد ســعیقی ـحقت
گردد.تیرعایشگاهیآزماواناتیح

ــروه ــايگـ ــوردهـ ــامـ ــاملشیآزمـ ــرل،شـ ــکنتـ ــلسیبـ آفنـ
)mg/kg/day200(،ــ ــا )mg/kg/day200(آفنــلسیب ــوام ب روغــنت
)ml/kg/day5(دانـه اهیس ـروغـن بـا ماریتو )ml/kg/day5(دانهاهیس

بـه توجـه بـا دانهاهیسروغنوآفنلسیبباهاموشماریت.)11و5(بود
انجـام گـاواژ ازاسـتفاده بـا و)5(هفته5مدتبههاگروهيبندمیتقس

قی ـرقذرتروغـن درسپسوحلاتانولدرابتداآفنلسیبگردید.
زانی ـمبـه ذرتروغـن دراتـانول یینهـا غلظتکهيطوربهد؛یگرد

).12(بوددرصد5/6
اتـر لی ـاتيدتوسـط ونیتـوز هـا مـوش مـار، یتدورهانیپاازپس

منظـور (بـه چـپ هی ـکل،یشـکم حفـره کردنبازازپسشد.هوشیب
جـدا محـل ازدقـت بـه بررسـی) مـورد هـاي نمونهدرهمسانیایجاد

وزنتـرازو توسـط نیسالنرمالبامختصريشستشوازپسودیگرد
).13(شـد يری ـگانـدازه يورسـاز غوطـه روشبـه آنهی ـاولحجمو

ند.شـد دادهقـرار بـوئن کسـاتور یفدرونسـاعت 24مدتبههابافت
IURيهــابــرشآنهــاازOrientatorروشازاســتفادهبــاســپس

(Isotropic Uniform Random Sampling)یط ـازپـس .شـد هیته
دستگاهازهاستفادباپارافینی،بلوكتهیهوبافتيسازآمادهمراحل

منتقـل دیاسـلا يروبـه وشـد تهیـه میکرونـی 5هايبرشمیکروتوم
'Heidenhainروشباهابرشتینهادر.دیگرد azan زيی ـآمرنـگ

سهازتروکارازاستفادهباچروکیدگیمیزانمحاسبهمنظوربهشدند.
دویـک هـر دروتهیـه گردقطعهسهIURروشبهشدهایجادبرش
حسـاب آنهـا شـعاع انگینی ـمسـپس وگیـري اندازههمربعمودقطر
بافـت چروکیـدگی زانی ـمزیـر فرمـول ازاسـتفاده بـا آنگـاه د.یگرد

).14(شدمحاسبه
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يزیآمرنگوبافتیساژپامراحلازبعدوقبليارهیداقطعاتشعاع
د.یگردنییتعهیکلیینهاحجمریزفرمولازاستفادهباسپساست.

V Total = V Immersion ˟ (1 – volume shrinkage)
هــايروشازمــدولاحجــموکــورتکسحجــممحاســبهبــراي

روشازاسـتفاده بـا کهبیترتنیابهگردید.استفادهاستریولوژیکی
اسلایدهرازدیدمیدان16میانگینطوربهمنظمتصادفیگیرينمونه

یبررس ـمـورد فیلـد هـر روياينقطهپروبدادنقراربامیکرونی5
و)()،(معادلـه نیادرگرفت.قرار

پـروب ازکـرده برخوردنقاطکلبیترتبه)(
وکـورتکس بـا کـرده ردبرخـو نقاطشده،انتخابدیددانیمکلبا

ازاستفادهبایحجمتهیدانسسپس.استمدولاباکردهبرخوردنقاط
).14(گردیدبرآوردمدولاوکورتکسيبراریزيهافرمول

Vv cortex=

درحجمـی دانسـیته کردنضربباقسمتهرمطلقحجمسپس
V)هیکلکلحجم cortex or medulla = Vv cortex or medulla × V total)در

آمد.دستهبموشهر
هــايلولــه(کــورتکساجــزايیحجمــدانســیتهمحاســبهفرمــول

وگلومرولوس،آنهاتلیوماپیولومنهمراهبهدوروکینزددهیچیپ
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کـل آندرکـه استزیرصورتبه)بینابینیبافت
وشـده انتخـاب دی ـددانی ـمکـل بـا پـروب ازکـرده برخـورد نقاط

).14(استاجزاازکدامهرباکردهبرخوردنقاط

VX)فرمـول ازاسـتفاده بـا سـپس  = Vvx × V cortex) حجـم
بینـابینی بافت،آنهاومیتلیاپولومن،دوروکینزددهیچیپهايلوله

کورتکسحجمدرحجمیدانسیتهکردنضربباگلومرولوسیاو
دهی ـچیپهـاي لولـه دهنـده نشـان توانـد مـی Xلفرمـو در.شدمحاسبه

گلومرولـوس وبینـابینی بافت،آنهاومیتلیاپولومن،دوروکینزد
نی ـابـا .شـد یابیارزگلومرولوسياجزاحجممشابهروشیبا.باشد

شداستفاده100یینمابزرگبادیديهانادیمازنجایادرکهتفاوت
ΣPمربوطــهفرمــولدرکــه (x)ياجــزابــايبرخــوردنقــاطادتعــد

ــوس ΣPوگلومرولـ glomerolusــداد ــاطتعـ ــوردنقـ ــايبرخـ بـ
ياجـزا دهنـده نشـان Xری ـزفرمـول در.گردیـد منظورگلومرولوس
است.بومنيفضاوکپسول،يلاریکاپتافت،یعنیگلومرولوس

قی ـطراززینبومنيفضاوکپسول،يلاریکاپتافت،حجمسپس
گلومرولوسحجمدراجزاازکدامهرحجمیدانسیتهکردنضرب

(VX = Vvx × V glomerulus)14(شدزدهنیتخم.(
طـور بـه زی ـندوروکی ـنزددهی ـچیپهـاي لولهطولمحاسبهبراي
بافـت میکرونـی 5هـاي بـرش ازدیـد میدان20تا15تعدادتصادفی

ازاسـتفاده بـا وشدانتخابمنظمتصادفیروشو40عدسیباکلیه
درکـه شـد محاسـبه دوروکینزددهیچیپهايلولهطوللیذرابطه

آن iQشـده انتخـاب دوروکی ـنزددهی ـچیپهـاي لولهمجموع،
f

a
وبافـت مقیـاس درنظرموردمیفرسطح iP نقـاط مجمـوع

.استهیکلبافتباکنندهبرخورد

دانسـیته دور،وکینزددهیچیپهايلولهمطلقطولمحاسبهيراب
LVP)شـد ضـرب هیکلیینهاحجمدریطول = LVv × Vkidney)

)14.(
ــرا:ســرمآلدئیــدديمــالونســنجش پراکسیداســیونیابیــارزيب

آوريجمـع خونگرفت.صورتوانیحقلبازگیريخون،يلیپید

سـانتریفوژ دستگاهوسیلهبهيگیرخونویژهاستریلهايلولهدرشده
سـرم وگردیـد سـانتریفوژ دقیقه15مدتبهودقیقهدر3000دوربا

درجــه-80يدمــادرگیــريســرممخصــوصهــايلولــهدرآن
شـد. ينگهـدار دی ـآلدئيدمـالون زانی ـمسنجشزمانتاگرادیسانت

ــراي ــدازهب ــريان مــوردAustوBuegeروشآلدئیــد،ديمــالونگی
ــتفاد ــرارهاســ ــتقــ ــرا).15(گرفــ ــايبــ ــارنیــ ــولازکــ محلــ

TCA-TBA-HCLدیاس ـکیکلرواسـت يتردرصد15شامل(TCA)،
کیدریدکلریاســـو(TBA)تیوباربیتوریـــک اســـیددرصـــد375/0

)HCL(25/0کـه بـود صـورت نی ـابهکارروششد.استفادهنرمال
TCA-TBA-HCLمحلـول ازتـر یلیل ـیمکیبانمونهازتریلیلیم5/0

ــوط ــهومخل ــدتب ــهیدق15م ــندرق ــارب ــوشيم ــه95(ج درج
فوژیسانترقهیدق10مدتبههانمونهسپسشد.دادهقرارگراد)یسانت

نانومتر532موجطولدرآنجذبوجدادقتبهییروعیماشدند.
شـد. خوانـده blankبلانـک برابردراسپکتروفوتومتردستگاهتوسط

تیوباربیتوریــکمولکــولدوبــاMDAمولکــولیــکروشایــندر
پرتوهـاي کهکندمیتولیدقرمزرنگباترکیبیودادهواکنشاسید

غلظـت کنـد. مـی جـذب رانـانومتر 532-535حـدود مـوج طـول با
MDAتریلیلیمبرنانومولحسببر(nmol/ml)15(شدمحاسبه.(

هـاي آزمـون وSPSS-16يآمـار افـزار نـرم ازاسـتفاده بـا هاداده
ANOVAوTukeyصـــورتبـــهنتـــایجشـــدند.لیـــتحلوهیـــتجز

Mean±SDشد.گرفتهنظردر05/0ازکمترداريمعنیسطحوبیان
هایافته

ک)یسـتوپاتولوژ ی(هیفیکجنبهدوازمطالعهنیاازحاصلجینتا
شد.یابیارزک)یولوژی(استریکمو

 ـی(ککیسـتوپاتولوژ یهیابیارز یکروسـکوپ یممطالعـات در:)یف
کنتـرل گـروه درهی ـکلیبـافت يهـا نمونـه يروبرگرفتهانجامينور

،)D-1وD-2(شـــکلدانـــهاهیســـروغـــنو)A-1وA-2(شــکل 
يهـا سـلول مـنظم، يهـا توبوليداراکههیکلبافتیعیطبساختمان

ولـومن يفضـا ه،ی ـپايغشـا يروبـر مسـتقر يااسـتوانه یومی ـتلیاپ
راتیی ـتغچگونهیهوشدمشاهده؛بودیعیطبيهاگلومرولنیهمچن

درکـه یحـال در.دی ـنگردمشـاهده یشـناخت بافـت ویشـناخت بیآس
لـومن شـدن متسـع لی ـقبازیعاتیضـا آ،فنـل سیب ـباشدهماریتگروه

شـدن دژنـره ،(cast)کاسـت جـاد یادور،وکینزددهیچیپيهالوله
هدی ـدکی ـنزديهـا لولهیمسواکهیحاشبیتخرنیهمچنوهاتوبول

یپرتروفیهـا دچـار زی ـنهـا گلـومرول گروهنیادر).B1-(شکلشد
نیــاآفنــلسیبــ+دانــهاهیســروغــنگــروهدر).B2-(شــکلشــدند

.)C-1وC-2(شکلبودافتهیبهبوديحدودتاکیپاتولوژراتییتغ
هیکلکلحجمآفنلسیبگروهدر:)ی(کمکیولوژیسترایابیارز

)001/0P<(،ینینـاب یببافـت جمحوکورتکسحجم)002/0P<(از
انی ـببـه شـت. داکنتـرل گـروه بـه نسبتيداریمعنرییتغيآمارنظر

يداریمعن ـشیافـزا مواردنیایتماميبراآفنلسیبگروهدرگرید
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کـه یگروه ـدررهـا یمتغنی ـاشـد. مشـاهده کنتـرل گـروه بـه نسبت
يداریمعن ـزانیمبه؛بودندکردهافتیدردانهاهیسآ،فنلسیبمتعاقب

بـا .)کی ـ(جـدول )>03/0P(افتیکاهشآفنلسیبگروهبهنسبت
دردوروکی ـنزددهی ـچیپلولـه حجـم نیانگی ـم،2جـدول بـه توجه
شـت دايداریمعنشیافزاکنترلگروهباسهیمقادرآفنلسیبگروه

)001/0P<(ومیتلیاپحجمدريداریمعنيآمارتفاوتحالنیابا؛
کنتـرل گروهبهنسبتآفنلسیبگروهدردوروکینزددهیچیپلوله

وکینزددهیچیپلولهلومنحجمنیانگیمکهیحالدر.نشدمشاهده
يداریمعن ـشیافـزا کنتـرل گـروه بـه نسبتآفنلسیبگروهدردور

حجـم ودوروکی ـنزددهی ـچیپيهـا لولـه حجم.)>001/0P(افتی
حـد دردانـه اهیس ـوآفنلسیبباهمزمانيماریتگروهدرآنهالومن
).2(جدولبودکنترلگروه
نسـبت آفنـل سیبگروهدرگلومرولوسحجمخصوصدرجینتا

حجـم ).3ل(جـدو دادنشـان يداریمعن ـشیافزاگریديهاگروهبه
يداریمعن ـشیافـزا کنتـرل گروهبهنسبتآفنلسیبگروهدرتافت
کپسـول يغشـا حجـم ويرلایکـاپ حجـم اما؛)>001/0P(دادنشان
يداریمعن ـيآمـار اخـتلاف مـوش مختلـف يهاگروهنیبدربومن
گـروه بـه نسـبت آفنـل سیبگروهدربومنيفضاحجمودندانشان

بـا .)3(جـدول )>02/0P(داشـت يداریمعن ـيآمـار کاهشکنترل
همزمـان يمـار یتگروهدرتافتوگلومرولحجم3جدولبهتوجه

حجـم وکـاهش کنتـرل گـروه حددردانهاهیسروغنوآفنلسیببا

بـین دردورونزدیـک هـاي لولـه طـول میانگین.افتیشیافزالومن
).3ل(جدونبوددارمعنیيآمارنظرازمختلفهايگروه

اطلاعاتاستریولوژیک،هايبررسیبهمربوطهايدادهبرعلاوه
بررسـی مـورد نیـز فمختلهايگروهدرکلیهوموشوزنبهمربوط

ــرار ــق ــاندر.تگرف ــهپای ــانگینمقایســهمطالع ــاتوزنمی درحیوان
.نــدادنشــانداريمعنـی يآمــاراخـتلاف یبررســمـورد هــايگـروه 

سهیمقادرآفنلسیبگروهدرماریتدورهانیپادرهیکلوزنمیانگین
گــروهدرودادنشــانيداریمعنــيآمــارشیافــزاکنتــرلگــروهبــا

يداریمعن ـکـاهش آفنـل سیب ـگـروه بهنسبتدانهاهیسآ+لفنسیب
گـر یدبـه نسبتآفنلسیبگروهدرک).یل(جدو)>001/0P(افتی

شـت داوجـود دارمعنـی يآمـار شیافـزا سرمMDAنظرازهاگروه
)001/0P<(زانی ـمآفنـل سیب ـودانهاهیسهمزمانيماریتگروهدرو

MDA؛بودنـد کـرده افـت یدرراآفنلسیبتنهاکهیگروهبهنسبت
.)>001/0P(داشتيداریمعنيآمارکاهش

بحث
آفنــلسیبــيمــاریتگـروه درحاضــرمطالعــهنتـایج بــهتوجــهبـا 

کـورتکس، حجـم کلیـه، وزندرافـزایش جملـه ازيادیزراتییتغ
ودوروکینزددهیچیپيهالولهلومندراتساعبینابینی،بافتحجم

کلیـه وزنافـزایش بـا رابطـه درشـد. دهی ـدهـا مرولگلویپرتروفیها
همطالع ـبراسـاس ).16و4(کنـد یمدییتاراماافتهیزینگریدمطالعات
Delclosدی ـگردهی ـکلدرسـت یکجادیاسببآفنلسیبهمکارانو

يهــارنــدهیگيداراهی ـکلیشــگاهیآزماوانــاتیحوانسـان در).17(

هاینهایدنآمیزيرنگمیکرونی،5هاي(برشدانهسیاهروغنوآفنلبیسباشدهتیماربالغنرهايموشکلیهبافتازمیکروسکوپیتصاویر:1شکل
)x400نماییبزرگ،آزان

)A(پیکانمشخصلومنفضايو(پیکان)مسواکیحاشیهباهمراهتلیومیاپیهايسلولمنظمآرایشبادورونزدیکپیچیدههايلوله)(درگروهقرمز
وقرمز)(پیکانلومناتساعباهمراه)(پیکانمسواکیحاشیهتخریبوشدهدژنرهتلیومیاپیهايسلولبادورونزدیکپیچیدههايلوله)B(؛کنترل
فضايو(پیکان)طبیعیتقریباًتلیومیاپیهايسلولبادورونزدیکپیچیدههايلوله)C(؛آفنلبیسباتیماريگروهدرهالولهلومندرکاستایجاد
ظاهريبا(پیکان)کلیهطبیعیدورونزدیکپیچیدههايلولهوبافت)D(؛دانهسیاهروغنوآفنلبیسباتیماريگروهدرقرمز)(پیکانمشخصلومن

هدانسیاهروغنباتیمارگروهدرکنترلگروهبهشبیه

هاین-هایدنآمیزيرنگمیکرونی،5هاي(برشدانهسیاهروغنوآفنلبیسباشدهتیماربالغنرهايموشکلیهبافتازمیکروسکوپیتصاویر:2شکل
Gرولوسگلومآزان، )x400نماییبزرگ،=

)A(نوكطبیعیساختارواجزاءباگلومرولوس)(؛کنترلگروهدربومن)فضايدهندهنشانپیکانB(فضايکاهشوهایپرتروفیدچارگلومرولوس
باگلومرولوس)D(؛دانهسیاهروغنوآفنلبیسگروهدرکنترلگروهشبیهظاهريباگلومرولوس)C(؛آفنلبیسباتیماريگروهدرپیکان)(نوكبومن

.دانهسیاهروغنباتیماريگروهدرکنترلگروهشبیهوطبیعیظاهري
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بـه آفنـل سیب ـيسـاختار هتشـبا لی ـدلبـه یطرف ـاز.استاستروژن
الی ـتلیاپ ـيهاسلولدراستروژنيهارندهیگبهآناتصالاستروژن،

ری ـتکثشیافـزا آندنبـال بـه وهـا رنـده یگنیاشدنفعالباعثهیکل
لـذا ).18(گـردد یم ـيویکليهالولهانسدادوستیکجادیا،یسلول

ریــتکثلیــدلبــههیــکلوزنشیافــزااحتمــالاًگرفــتجــهینتتــوانیمــ
است.هیکلبافتيهاسلول
یحجم ـراتیی ـتغيروبـر آفنـل سیب ـاثراتشدنمشخصيبرا

دهی ـچیپيهالولهوینینابیببافتگلومرول،مدولا،کورتکس،ه،یکل
یبررســدرشــد.اســتفادهکیولوژیاســترروشازدوروکیــنزد

گـروه درهی ـکلکـل ومـدولا کـورتکس، حجـم درگرفتـه صورت
ــ ــزاآفنــلسیب ــاکــهشــدمشــاهدهيداریمعنــشیاف ــاب وTanجینت

مـدولا وکورتکسبخشدوازهیکل).19(استراستاهمهمکاران
ازیناش ـاسـت ممکـن کـورتکس حجـم شیافزا.استشدهلیتشک

یرگیمـو يهـا کلافـه درحجـم افـزاش بـا کهباشدهیکلیپرتروفیها
يهـا لولـه تراکمنیشتریبکهمطلبنیابهتوجهبا).20(استهمراه

راکـورتکس حجـم بودنبالا؛داردقرارکورتکسهیناحدريویکل
داد.نسـبت مطالعـه نی ـادريویکليهالولهحجمشیافزابهتوانیم

ــ ؛گرفــتصــورت2013ســالدرکــهيامطالعــهبراســاسنیهمچن
يهـا لولـه یومی ـتلیاپيهاسلولنکروزباعثآفنلسیبشدمشخص

يهـا لولـه درنکروزاحتمالاًویآتروفیطرفاز).7(شودیميویکل

يواحـدها شیافـزا بـه منجرتواندیمهانفروندوروکینزددهیچیپ
ــادرکــهشــودهــاهیــکلدريرعملکــردیغ یپرتروفیهــاصــورتنی

ســالميهــانفــرونتعـداد) شی(افــزايپرپلازیهــاوحجــم)شی(افـزا 
کـه افتـد یم ـاتفاقیبرانجشکلبهکنندهجمعيهالولهوماندهیباق

).21(باشدهیکلبافتحجمشیافزابریلیدلتواندیمخود
استرسالقاءباعثیطیمحستیزندهیآلاکیعنوانبهآفنلسیب
).22(شــودیمــهیــکلوکبــدضــه،یبمثــلییهــابافــتدرویداتیاکســ

انـدوتلیال رشـد فـاکتور ژنبیـان افزایشطریقازویداتیاکساسترس
هـاي سـلول وانـدوتلیال هـاي سـلول هـا، پودوسیت(VEGF)یعروق
ازپـروتئین دفعوگلومرولینفوذپذیريافزایشسببکلیهالیمزانش
رشـد فـاکتور ژنبیـان افـزایش باعثیطرفازوشودمیادرارطریق

βکننــدهلیتبــد (TGF-β)،همبنــدبافــترشــدفــاکتور(CTGF)و
انـدوتلیال هـاي سـلول در(PDGF)هـا پلاکـت ازمشتقرشدفاکتور

پروکسـیمال، توبـولار، هـاي سـلول ال،یمزانش ـهايسلولگلومرولی،
مطالـب، نی ـادی ـیتادر).23(گـردد میماکروفاژهاوهافیبروبلاست

باعـث آفنـل سیب ـدادنشـان همکارانوOlea-Herreroمطالعهجینتا
ونیلتراس ـیپرفیها،IVنـوع کلاژنهايپروتئینوTGF-βانیبشیافزا

مطالعـه نی ـادر).24(شـود یمگلومرولالیمزانشيهاسلولاتساعو
بـا يمـار یتگـروه درهـا گلـومرول جـه ینتدروتافـت حجـم شیافزا

نمایندهعنوانبههاگلومرولدرحجمشیافزاشد.مشاهدهآفنلسیب

مکعب)متریلی(مبینابینیبافتحجموکورتکسحجممدولا،حجمکلیه،کلحجمو انحراف معیارمیانگینمقایسه:1جدول
طالعهمموردهايگروهدر)گرم(کلیهوزنمیانگینو

کلیهوزنمیانگینبینابینیبافتحجممدولاحجمکورتکسحجمکلیهکلحجمهاگروه
21/0±01/0*79/6±62/0*5/33±5/7*106±33/5*5/139±53/6*کنترل

26/0±03/0**74/8±71/0**48±13/12*33/136±83/9**5/184±44/10**آفنلسیب
21/0±01/0*01/7±77/0*32±83/5*5/118±42/10*5/150±37/13*دانهاهیسروغن+آفنلسیب

21/0±01/0*73/6±74/0*34±46/9*117±90/2*151±15/11*دانهاهیسروغن

لومنحجمهمراهبهدوریدهپیچلولهحجم،مکعب)متریلی(متلیوماپیولومنحجمهمراهبهنزدیکپیچیدهلولهحجمو انحراف معیارمیانگینمقایسه:2دولج
مطالعهموردهايگروهدرمکعب)متریلی(متلیوماپیو

هاگروه
هالولهطولدورپیچیدهلولهحجمنزدیکپیچیدهلولهحجم

پیچیدهلولهکلحجمتلیوماپیحجملومنحجمکلحجمتلیوماپیحجملومنحجم
دور

پیچیدهلوله
نزدیک

20/44±16/1*92/37±09/2*31/15±66/0*38/9±37/0*93/5±51/0*59/73±59/2*26/47±10/2*33/26±98/0*کنترل
56/45±36/2*94/41±02/3*47/18±82/1**55/10±24/1*92/7±71/0**39/78±45/2**94/51±95/2*45/35±34/1**آفنلسیب
+آفنلسیب

35/45±45/1*78/41±43/3*26/16±48/0*10±72/0*26/6±55/0*98/76±63/5*14/50±06/5*84/26±21/1*دانهاهیسروغن
58/44±35/1*39/40±36/2*12/15±21/1*83/9±58/0*29/5±70/0*63/74±47/2*64/48±82/1*99/25±90/0*دانهاهیسروغن

بومنکپسولحجم،مکعب)متریلی(مکاپیلاريحجم،مکعب)متریلی(متافتحجم،مکعب)متریلی(مگلومرولوسحجمو انحراف معیارمیانگینمقایسه:3جدول
مطالعهموردهايگروهدرمکعب)متریلی(مبومنفضايحجمومکعب)متریلی(م

بومنفضايحجمبومنغشايحجمکاپیلاريحجمتافتحجمگلومرولحجمهاگروه
97/0±26/0*62/0±23/0*57/1±49/0*62/1±32/0*19/3±79/0*کنترل

68/0±09/0**81/0±32/0*95/1±57/0*47/2±16/0**42/4±50/0**آفنلسیب
84/0±08/0*59/0±11/0*58/1±66/0*72/1±22/0*30/3±75/0*دانهاهیسروغن+آفنلسیب

95/0±07/0*64/0±07/0*34/1±23/0*83/1±23/0*17/3±36/0*دانهاهیسروغن
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جبـران منظـور بـه توانـد یم ـکلیـه، عملکرديوساختمانیواحدهاي
تطابقمنظوربهگریديسوازورفته،دستازيهالومرولگعملکرد

.باشــدگرفتـه صـورت بـدن ازیسـم مـواد دفـع ودی ـجدطیشـرا بـا 
دچــار ونیلتراســیفحفــظوطیشــراکنتــرل يبــراهــاگلــومرول

حجمشیافزابهمنجرتینهادرامرنیاکهشوندیمونیلتراسیپرفیها
).25(گرددیمهاگلومرول

باعـث يداریمعن ـطـور بـه آفنـل سیب ـدادنشـان مـا مطالعهجینتا
ــزا ــومنحجــمشیاف ــهل ــنزددهیــچیپيهــالول شــود.یمــدوروکی

همکـاران وSangaiيهـا افتـه یبـا یبررس ـنی ـاازحاصـل يهـا افتهی
ــوشدر).5(داردمطابقــت ــام ــحرايه ــهییص ــک ــلسیب درراآفن

mg/kgيدوزها bw/day10،30کـرده فـت ایدرروز30مـدت بهو
ینیالی ـه(cast)يهـا کاسـت باهمراهشدهواکوئلهيهاتوبول؛بودند

دژنرهدور،وکینزددهیچیپيهالولهیعیرطبیغشکل،آنهالومندر
يهالولهلومناتساعنیهمچنودوروکینزددهیچیپيهالولهشدن

).5و4(شدمشاهدهيویکليهالولهاتساعودوروکینزددهیچیپ
کـاهش دهنـده نشـان اتسـاع وجـود کهاستدادهنشانعاتمطال
.اسـت یش ـیپالاسددرشدهلترهیفموادجذببازدرهالولهعملکرد

بی ـتخربامختلفسمومکهشودیمهیتوجگونهنیبدتیوضعنیا
پوشـاننده يهـا سـلول تیفعالکردنمختلباعثیسلوليهااندامک

هـا لولـه داخـل شـحات ترجـذب کـاهش جـه ینتدروهـا لولـه سطح
اتسـاع باعـث نشده،جذبترشحاتادیزحجمعلتبهکهشوندیم

دريزیخونرجادیاباعثتواندیمآفنلسیب).26(شدخواهدهالوله
حجمشیافزاعللازیکیتواندیمکه)5(شوديویکليهالولهنیب

وROSدی ـتولباعثآفنلسیبکهییآنجاازباشد.هیکلینینابیببافت
درشیافـزا والتهـاب باعـث توانـد یم ـ؛شـود یم ـآزاديهاکالیراد

آفنـل سیب ـحاضـر بررسـی در).27(گـردد هیکلینینابیببافتحجم
یعنـــیلیپیـــديپراکسیداســـیونشـــاخصمیـــزانافـــزایشباعـــث

نتـایج شـد. مادهنیاباشدهماریتيهاموشدرسرمآلدئیدديمالون
همکارانوPopaو)28(همکارانوSongيهایافتهباحاضرمطالعه

ایندر.داردهمخوانیMDAافزایشدرآ،فنلسیباثرلحاظاز)2(
آفنـل سیبگروهدرآفنلسیببادانهاهیسروغنهمزمانتیمارمطالعه

تـا راکلیـه بافـت بـر آفنلسیبسوءاثراتتوانستدانهاهیسروغن+
دانـه اهیسروغنکهشدمشاهدهيالعهمطادرد.کنجبرانزیاديحد

درکلیـه وکبدپاتولوژيوخونبیوشیمیاییيپارامترهابهبودباعث
روغـن تجویزنیهمچن).29(شودیمسربباشدهمسمومهايموش

بهبـود موجـب سیکلوسـپورین بـا مـار یتمتعاقـب هاموشبهدانهاهیس
وروغن).30(استشدهکلیهدرشناسیبافتهايشاخصعملکرد

خـواص يدارانونیموکیتژهیوبهدانهاهیسدهندهلیتشکفعالياجزا
بــودندارالیــدلبــهکــه)31(اســتیضــدالتهابویدانتیاکســیآنتــ

حـــذفســـتمیسیکننـــدگتیـــتقوویدانتیاکســـیآنتـــتیخاصـــ
وشــودیمــویداتیاکســاســترسکــاهشباعــثآزاد،يهــاکــالیراد

غشــاءتیــتثبقیــطرازیضــدالتهابتیخاصــبــودندارابــانیهمچنــ
یالتهـاب يهـا واسـطه سـرکوب وژنازهایپواکس ـیلمهاروهاسلماست
راخــودیضــدالتهاباثـرات هــانیلکــوتروهـا نیپروســتاگلاندماننـد 
نقـش مورددرگذشتهمطالعاتجینتابهتوجهبا).32(کندیماعمال
هی ـکلدرونیس ـدایاکسيهـا بیآس ـبرابـر دردانهاهیسروغنیحفاظت

ــتیخصوصــو)33( ــهآنیدانیاکســیآنت ــودباعــثک ــفعالبهب تی
ــز ــامیآن ــيه ــیآنت ــیدانتیاکس ــموتاز،یددیسوپراکس ــاتس ونیگلوت

هی ـکلبافـت درکاتـالاز زانی ـمشیافـزا یحت ـایو(Gpx)دازیپراکس
مقابـل دربدندفاعولؤمسهامیآنزنیاکهنیابهتوجهباوشودیم

ياثرهاازیبخشتوانیم؛)34(هستندROSشدهزادآيهاکالیراد
اسـترس کـاهش درآناثـر بـه راحاضـر مطالعهدردانهاهیسسودمند

تیــتقوویدانتیاکســیآنتــتیخاصــبــودندارالیــدلبــهویداتیاکســ
داد.نسبتROSکاهشوآزاديهاکالیرادحذفستمیسیکنندگ

وروزمرهیمصرفموادردآفنلسیبمتنوعکاربردهايبهتوجهبا
سـت یزنـده یآلانی ـامعـرض دراسـت ممکنناچاربهانسانکهنیا

عنـوان بـه دانـه اهیسروغنمصرفشودیمهیتوص؛ردیگقراریطیمح
یجـانب عـوارض ازتاردیگقرارییغذامیرژدردانتیاکسیآنتکی

شود.يریجلوگیصنعتيشهرهادرآفنلسیببامواجه
گیرينتیجه

تیسـم بهبودباعثدانهاهیسروغنکهدادنشانمطالعهنیاجیتان
بـا مـرتبط اسـت ممکـن اثـر نیاگردد.یمآفنلسیبازیناشيویکل

باشد.دانهاهیساهیگیدانتیاکسیآنتتیخاص
قدردانیوتشکر

/ش92/116(شمارهيصفرالهامخانمنامهانیپاحاصلمقالهاین
ــورخ ــرا)30/2/92م ــذيب ــهاخ ــدرج ــدیکارشناس ــته ارش در رش

اراكدانشـگاه هی ـپاعلـوم دانشکدهازینیتکویسلولیشناسستیز
آزمایشـگاه محترمولانؤمسفراوانهايمساعدتازلهیوسنیبدبود.

سپاســـگزاريوتقـــدیراراكدانشـــگاهاســـتریولوژيوتحقیقـــاتی
.گرددیم
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Abstract
Background and Objective: Bisphenol A (BPA) is an endocrine disruptor chemical and as an
environmental pollutant is able to generate free radicals causing tissue damage. This study was done
to investigate the effect of Nigella sativa oil against BPA induced toxicity on the tissue of male NMRI
mice kidney by stereological method.

Methods: In this experimental study 24 adult male NMRI mice (32±3 g) were randomly allocated
into control, BPA (200 mg/kg/day), BPA (200 mg/kg/day) plus Nigella sativa oil (5 ml/kg/day) and
Nigella sativa oil (5 ml/kg/day) groups and treated for 5 weeks, orally. At the end, animals were
sacrificed, their left kidneys were removed, fixed, sectioned, processed and stained with Heidenhain'
azan staining method. Then, the kidney tissue sections were evaluated using stereological method
and serum malondialdehyde (MDA) level was also measured.

Results: The total weight and volume of kidney, volume of cortex, volume of proximal and distal
tubules and volume of their lumen, volume of interstitial tissue, volume of glomeruli, tuft, as well as
serum MDA level significantly increased in BPA treated group compared to the controls (P<0.05).
These parameters were significantly reduced in BPA plus Nigella sativa oil group compared to BPA
ones (P<0.05).

Conclusion: This study revealed that Nigella sativa oil can reduce the oxidative stress toxicity
induced by BPA in the mice renal tissue.
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