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  مقدمه
 کـه  است یونیریغ سورفاکتانت کی لاتیاتوکس یپل فنل لیآلک

 از يادی ـز تعـداد  و هـا  کـش  علـف  هـا،  رنـگ  ها، دترجنت ساخت در
 (NP) فنــل لیــنونا ).1( شـود  یمــ اســتفاده گـر ید يســنتز محصـولات 
 جــزء و اســت لاتیاتوکســ یپلــ فنــل لیــلکآ هیــتجز یاصــل محصــول

 شامل ما اطراف طیمح در که شود یم محسوب ییایمیش يها ندهیآلا
 در مـاده  نی ـا وجـود  بـه  توجـه  بـا  ).2( دارد وجود آب و خاك هوا،
 يجـد  خطـر  و ابـد ی تجمـع  یمـاه  بافـت  در تواند یم فنل نونایل آب،
 و عیصنا در هماد نیا .جادکندیا ییغذا رهیزنج داران مهره گرید يبرا

 اسـتفاده  زی ـن هـا  کـش  اسپرم در و یشیآرا مواد ،یخانگ يها دترجنت
  ).3( شود یم

 شـامل  ،(para-nonylphenol, 4-NP) فنـل  لی ـنونا يهـا  تی ـمتابول
 عنوان به ،n-NP ) و t-NP بیترت به( آن یخط و منشعب يها زوفرمیا

 جـاد یا باعـث  کـه  شـوند  یم ـ شـناخته  نیانـدوکر  کننده بیتخر مواد
ــ دیــتول خــتلالاتا  ژنیاکســ آزاد يهــا کــالیراد دیــتول و شــده یمثل

(ROS) قرارگـرفتن  معـرض  در .)5و4( دهنـد  یم شیافزا ضهیب در را 
 بافـت  در یمنف ـ وی ـدژنرات راتیی ـتغ جـاد یا بـا  تواند یم فنل پارانونایل با
 یمختلف ـ قـات یتحق .دهـد  قرار ریتاث تحت را نر یتناسل دستگاه ضه،یب

 یکیمورفولـوژ  راتیی ـتغ بـر  فنـل  پارانونایـل  طلوبنام اثرات مورد در
 در کـاهش  خصـوص  نی ـا در .اسـت  گرفتـه  انجـام  نر یتناسل ستمیس

 ،یشیزا تلیوم اپی ضخامت ،ساز یمن يها لوله قطر ،ضهیب وزن و حجم
 یرات ـییتغ ای ـزا يها سلول در آپوپتوز القاء و اسپرماتوژنز ،اسپرم تعداد
 فنـل  پارانونایـل  با يریگ قرار رضمع در يامدهایپ عنوان به که هستند

  )6-9و4( است شده گزارش
 سـلول  يغشـا  در کـه  اسـت  مهـم  دانیاکس ـ یآنت ـ کی E نیتامیو
 ونیداس ـیپراکس برابـر  در یدفـاع  خـط  نیاول ـ عنوان به و داشته وجود
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 يا رهیزنج يها واکنش از مانع نیتامیو نیا .است شده رفتهیپذ دهایپیل
 يهـا  کـال یراد مهـار  بـا  و شـود  یم ـ دهای ـپیل ونیداسیپراکس در لیدخ

 انـدازد  یم ـ ریتاخ به را دیپیل ونیداسیپراکس ها، یچرب مانند یحدواسط
 و لقـاح  اسـپرم،  تی ـکم و تی ـفیک در Eنیتـام یو یتیحما نقش ).10(

 حفـظ  يبـرا  نیتـام یو نیا .)11( است شده گزارش انسان در يبارور
ــدیفرا ــتانداران در اســپرماتوژنز ن ــه ).12( اســت يضــرور پس  نیمچن
 ضـه یب به یسم يها بیآس از E نیتامیو که است داده نشان قاتیتحق
 يریجلـوگ  گرید ییایمیش مواد معرض در يریقرارگ از پس اسپرم و
 بـر  E نیتـام یو اثـر  نیـی تع منظور به مطالعه نیا ).14و13و10( کند یم

  .شد انجام بالغ ییصحرا موش ضهیب بافت يرو فنل پارانونایل اثرات
  بررسی روش

 ستاریو نژاد بالغ نر ییصحرا موش سر 24 يرو یتجرب مطالعه نیا
 رانی ـا پاسـتور  تویانست از شده يداریخر گرم 198±20 یبیتقر وزن با

  .شد انجام 1391 سال یط اراك دانشگاه در
 يدمـا  شـامل  اسـتاندارد  طیشـرا  رد و وانـات یح خانـه  در ها موش

 و یکیتـار  عتسا 12 طیشرا با یطیمح نور ،گراد یسانت درجه 2±21
 ينگهــدار غــذا و آب بــه انــهآزاد یدسترســ و ییروشــنا ســاعت 12
 شـامل  ییتـا  6 گـروه  4 در یتصـادف  طـور  بـه  وانـات یح سپس .ندشد

ــرل، ــل کنتــــ ــل پارانونایــــ ــامیو ،)mg/kg/day250( فنــــ  E نیتــــ
)mg/kg/day100( ــامیو و ــل + )E )mg/kg/day10 نیت ــل پارانونای  فن
)mg/kg/day250( ندشد يبند گروه.  

 هـا  گـروه  یتمـام  يبرا روز 56 مدت به و یدهان صورت به ماریت
ــا .شـــد انجـــام ــه بـ   فنـــل پارانونایـــل يبـــالا تهیســـکوزیو بـــه توجـ

(Acrose company, New Jersey, USA) ــامیو و   E نیتــ
(Sigma-Aldrich, Steinheim, USA) حامـل  عنـوان  به ذرت روغن 

 ml 1/0 ،فنـل  لپارانونای ـ از mg 50 هـر  يازا به و شد انتخاب )13و7(
 نیهمـــ زیـــن E نیتـــامیو يبـــرا و )15( شـــد اســـتفاده ذرت روغـــن
  .دیگرد انجام ونیفرمولاس
 از الـذکر  فـوق  مـواد  از ری ـغ بـه  مطالعـه  نیا در ییایمیش مواد همه
 يدوزهـا  براساس فنل پارانونایل دوز .شد هیته آلمان Merck شرکت
 يرو بـر  یختشـنا  بیآس يامدهایپ با یقبل قاتیتحق در استفاده مورد

 E نیتامیو دوز و )8و7( شد انتخاب نر ییصحرا موش یتناسل ستمیس
 در يری ـقرارگ زمـان  مـدت  .دش انتخاب اساس نیهم بر زین )13و10(

 لی ـتکم يبـرا  ازی ـن مـورد  زمان که بود روز 56 فنل پارانونایل معرض
 بـه  زی ـن Eنیتـام یو بـا  ماریت و )16( است اسپرماتوژنز کامل دوره کی

  .دیگرد انجام فنل پارانونایل با ماریت همراه
 از اســتفاده بــا ســپس و وزن هــا مــوش ابتــدا مــاریت دوره انیــپا در

 و خارج آنها راست ضهیب ح،یتشر از پس و شدند هوشیب اتر لیات يد
ــس ــتم از پ ــردن زی ــد وزن ک ــم و ش ــهیب حج ــا ض ــتفاده ب  روش از اس
 انجام يبرا سپس .دیگرد برآورد )17( (Immersion) يورساز غوطه

 Modified Davidson's fluid fixative ویکسـات یف در یبـافت  ثبـوت 
 داده قـرار  ویکسـات یف ضیتعـو  دوبار همراه به هفته کی مدت به )18(

 و ينگهـدار  در یبهداشـت  اصـول  یتمـام  کـه  است ذکر به لازم .شد
  .شد انجام یاخلاق پروتکل براساس واناتیح يساز معدوم
ــرا Orientator روش از ــه يب ــتد ب ــرش آوردن س ــا ب   IUR يه

(Isotropic Uniform Random) منظـور،  نی ـا بـه  ).19( شـد  استفاده 
 میتقس يمساو قسمت نه به که یف ساعت در یتصادف طور به ها ضهیب

 تا کی از یتصادف عدد کی انتخاب با سپس .شد داده قرار ؛بود شده
 بـرش  نی ـا جـه ینت .شـد  زده برش شده انتخاب عدد امتداد در ضهیب نه

  بـه  کـه  تتـا  سـاعت  يرو بـر  اول قطعـه  .بـود  ضـه یب از قطعـه  دو جادیا
 بـرش  سـطح  کـه  گرفت قرار طوري ؛بود شده میتقس نابرابر قسمت 9

 کی ـ سـپس  .قرارگرفـت  )θ( تتـا  ساعت 0-0 محور طول در خورده
 شـده،  انتخـاب  عـدد  امتـداد  در يمواز یبرش و انتخاب یتصادف عدد
 زده اول بـرش  بـا  يمسـاو  و يزموا صورت به ها برش ادامه .شد زده
 بـرش  سـطح  تـا  شـد  چرخانـده  درجـه  90 انـدازه  بـه  دوم قطعه و شد

 عـدد  کی سپس .گرفت قرار تتا ساعت 0-0 محور بر مماس خورده
 ندشـد  تهیـه  شـده  انتخاب عدد موازات به ها برش و انتخاب یتصادف

 هی ـته هايدیاسلا .آمد دست به موش هر ضهیب از برش 9-11 و )19(
 هی ـته از پـس  و شـد  داده یبافت پاساژ جهت، حفظ با ضهیب هر از شده

 ضخامت با مقاطع (Leitz 1512) کروتومیم توسط ینیپاراف يها قالب
 Heidenhain's Azan يزی ـآم رنـگ  روش بـا  و هیته کرونیم 20 و 5

  .شد يزیآم رنگ
به منظور محاسـبه چرویـدگی بـا اسـتفاده از تروکـار بـه صـورت        

به دست آمده از بیضـه هـر    IURهاي  تصادفی سه قطعه گرد از برش
 نیانگی ـم و يری ـگ انـدازه  بـرهم  عمود قطر دو سپس .موش ایجاد شد

 نظـر  در ونیکساس ـیف از قبـل  شـعاع  عنـوان  به و شد محاسبه آن شعاع
ــه ــد گرفت ــیف از پــس .ش ــردازش ،ونیکساس ــافت پاســاژ( بافــت پ  ،)یب
 الاب همانند قطعات قطر يریگ اندازه مجدداً يزیآم رنگ و يریگ برش
 در تی ـتثب از پـس  شـعاع  عنـوان  به حاصله شعاع نیانگیم و شد انجام
. )20( بـرآورد شـد   ضـه یب هـر  در یدگی ـچروک مقدار .شد گرفته نظر
 حجم از یدگیچروک مقدار ،ضهیب یواقع حجم آوردن دست به يبرا

  .شد کم يورساز غوطه روش از حاصل
 بـا  ،ینینـاب یب بافـت  و سـاز  یمن ـ يهـا  لولـه  حجـم  محاسبه منظور به

 دانی ـم 5 نیانگیم طور به ،منظم یتصادف يریگ نمونه روش از استفاده
 پــروب یتصــادف دادن قــرار لهیوســ هبــ یکرونــیم 5 بــرش هــر از دیــد

 نقـاط  کـل  .گرفت قرار یبررس مورد د،ید دانیم هر يرو بر يا نقطه
 نیهم ـ بـه  و شـده  انتخـاب  دی ـد دانیم کل با پروب از کرده برخورد

 ینینـاب یب بافـت  و سـاز  یمن ـ يهـا  لولـه  بـا  کـرده  برخـورد  نقـاط  بیترت
 .)20( شـد  محاسبه آنها از کی هر یحجم تهیدانس و دیگرد شمارش

 بـه  و میرمسـتق یغ طـور  به اجزاء از کی هر به مربوط کل حجم سپس
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 مـوش  هـر  ضـه یب کـل  حجـم  در یحجم ـ تهیدانس کردن ضرب لهیوس
  ).20( شد زده نیتخم
 دی ـد دانی ـم 5 حـدود  سـاز  یمن ـ يهـا  لولـه  لطو محاسبه منظور به

 از اسـتفاده  بـا  یکرون ـیم 5 بـرش  هـر  از )µm2 2200 سـطح  با م،یفر(
 130-150 نیانگی ـم طـور  بـه  و شد انتخاب 10 یینما بزرگ با ویابژکت
ــه ــ لول ــر ضــهیب در ســاز یمن ــا مــوش ه ــتفاده ب ــر از اس ــمارش میف  ش

(unbiased counting frame) تهینســدا ).20و19( دیــگرد شــمارش 
 طول آوردن دست به يبرا. )20( دش محاسبه ساز یمن يها لوله یطول
  ).20(شد ضرب ضهیب یینها درحجم یطول تهیدانس ،ساز یمن يها لوله کل

 کروسـکوپ یم از سـاز  یمن ـ يهـا  لولـه  قطـر  نیانگیم محاسبه يبرا
Olympus DP12 ــز ــه مجه ــ ب ــ کی ــر از و نیدورب  مخصــوص میف

 بـه  مربـوط  دی ـد يهـا  نادی ـم از کـار  نی ـا يبـرا  .شد استفاده شمارش
 بـر  عمـود  قطـر  و شـد  گرفتـه  عکـس  سـاز  یمن يها لوله طول محاسبه
 افـزار  نـرم  از اسـتفاده  بـا  سـاز  یمن ـ لوله 130-150 حدود یطول محور
  ).21( شد يریگ اندازه )Motic image 2000( کیموت

 بـا  وی ـابژکت از اسـتفاده  بـا  یش ـیزا تلیـوم  اپـی  ارتفـاع  محاسبه يبرا
 یکرون ـیم 5 برش هر از دید دانیم 5 متوسط طور به 10 یینما بزرگ
 يریــگ نمونــه روش از اســتفاده بـا  مــوش هــر بـه  مربــوط ضــهیب بافـت 

 آوردن دســت بــه يبـرا  .تگرفــ قــرار مطالعـه  مــورد مــنظم یتصـادف 
 بـا  پروب از کرده برخورد نقاط کل ،یشیزا تلیوم اپی یحجم تهیدانس
 تعـداد  سـپس  و شـمارش  دی ـد ندایم هر به مربوط ضهیب بافت ریتصو
 بـر  و شـد  شـمارش  زی ـن یش ـیزا تلیـوم  اپـی  با کرده برخورد نقاط کل

 بی ـترت نیبـد  .شـد  میتقس ـ ضهیب بافت با کرده برخورد نقاط مجموع
 سـطح  تهیدانس ـ سـپس  .آمـد  دست به یشیزا تلیوم اپی یحجم تهیدانس
  .)20( محاسبه شد یشیزا تلیوم اپی

 از ساز یمن يها لوله هیپا غشاء تضخام نیانگیم محاسبه منظور به
ــدازه روش ــگ ان ــهارمون يری ــتفاده )Harmonic( کی ــد اس   ).22( ش

 هـر  ضـه یب بافـت  یکرون ـیم 5 يدهایاسـلا  همـه  از دید دانیم 26-24
 منظم یتصادف روش و 100 یینما بزرگ با ویابژکت از استفاده با موش
 يمسـاو  و يمـواز  خطـوط  يدارا کـه  پروب کی سپس .شد انتخاب

 مقطـع  از شـده  گرفته يها عکس يرو بر ؛بود )کیزوتروپیا طوطخ(

 یداخل ـ غشـاء  بـا  پـروب  خطوط برخورد محل از و شد انداخته ضهیب
 و شـد  دهیکش یخارج غشاء مماس خط بر عمود خط کی هیپا غشاء
 طـور  به .شد يریگ اندازه کیموت افزار نرم توسط خط نیا طول سپس

 نیانگی ـم و شـد  يریگ اندازه )intercept( برخورد 130-150 نیانگیم
  .دیگرد محاسبه هیپا غشاء ضخامت
 و optical dissector روش از هـا  سـلول  انواع تعداد محاسبه يبرا

 بـا  کـار  نی ـا يبـرا  ).23و20( شد استفاده شمارش مخصوص میفر از
 یتصـادف  روش از اسـتفاده  و 100 یینمـا  بـزرگ  با ویابژکت از استفاده
 میفـر  يتعـداد  مـوش  هـر  ضـه یب یکرونیم 20 يها برش همه از منظم

 شـد  انتخاب ،ها سلول انواع شمارش يبرا )µm2460 میفر هر سطح(
ــوریکروکیم و ــرا )ND 221 B, Heidenhain, Germany( ت  يب

 سـلول  130-150 میـانگین  طور به .گرفت قرار استفاده مورد شمارش
 محاسـبه  ها سلول انواع يعدد تهیدانس سپس .شد شمرده موش هر در
 عـدد  مـوردنظر،  يهـا  سـلول  انـواع  کـل  تعـداد  محاسبه يراب. دیردگ

  .شد ضرب مربوطه ضهیب کل حجم در حاصل
ــا داده ــل يه ــط حاص ــرم توس ــزا ن ــالیز روش و SPSS-16 راف  آن
 قـرار  تحلیـل  و تجزیه مورد یتوک يآمار تست و طرفه یک واریانس
 رنظ ـ در دار یمعن ـ 05/0 از کمتـر  سطح در ها میانگین تفاوت .گرفتند
  .شد گرفته

  ها یافته
 يهـا  گـروه  نیب ـ در هـا  مـوش  ضـه یب کل حجم نیانگیم سهیمقا از

 نیانگی ـم امـا  ؛نشـد  مشاهده يدار یمعن يآمار اختلاف موش مختلف
 ها گروه ریسا به نسبت فنل پارانونایل گروه در ساز یمن يها لوله حجم
 بافت حجم نیانگیم و )>01/0P( داد نشان يدار یمعن يآمار کاهش

 يآمـار  شیافزا ها گروه ریسا به نسبت فنل پارانونایل گروه در ینینابیب
ــ  بــا E نیتــامیو همزمــان مصــرف ).>001/0P( تداشــ يدار یمعن

 حجـم  در شیافـزا  و سـاز  یمن ـ يهـا  لوله حجم کاهش ،فنل پارانونایل
 افـت یدر فنـل  پارانونایـل  فقـط  کـه  یگروه ـ به نسبت را ینینابیب بافت
 نمـود  جبـران  کنتـرل  گـروه  حـد  در و دار یمعن ـ طـور  به ؛بودند کرده

)001/0P<( )کی جدول.(  
  آمـاري   تفاوت گروه چهار نیب در ساز منی يها لوله طول نیانگیم

  بینابینی بافت حجم و ساز منی هاي لوله حجم بیضه، کل حجم میانگین:  1 جدول
  E ویتامین و فنل پارانونایل با تیمار از پس روز 56 صحرایی  موش مختلف هاي گروه در

  ها گروه
  معیار انحراف و میانگین

  بیضه کل حجم
  )مکعب متر میلی(

 ساز منی هاي لوله حجم
  )مکعب متر میلی(

 بینابینی بافت حجم
  )مکعب متر میلی(

  04/203±27/13  08/886±5/48  12/1089±77/48  کنترل
  E 12/123±12/1186  27/93±11/962  29/35±02/224 ویتامین
  a 16/28±83/768  a 17/43±6/282  44/1051±15/70 فنل پارانونایل

  E 62/77±69/1084  b 75/62±75/894  b 37/19±94/189 ویتامین با توام فنل پارانونایل
a  01/0( کنترل گروه به نسبت فنل لیپارانونا گروهمقایسه آماريP<(  

b  ویتامین با توام فنل پارانونایل گروهمقایسه آماري E 001/0( فنل یلپارانونا گروه به نسبتP<(  
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 هاي صحرایی موش بیضه بافت از میکروسکوپی تصاویر : 1 شکل
 فنل پارانونایل با شده تیمار مختلف، هاي گروه در بالغ
)mg/kg/day250( ویتامین و E )mg/kg/day 100(  
  )ستاره( کنترل گروه در زایشی ومیتل اپی طبیعی آرایش) الف

 و نظمی بی اسپرماتوژنز، تخریب زایشی، تلیوم اپی ارتفاع کاهش) ب
 بین فضاي در افزایش و )پیکان نوك( زایشی تلیوم اپی شدن واکوئله

  فنل لپارانونای با شده تیمار گروه در توبولی
 طبیعی اسپرماتوژنز و زایشی تلیوم اپی طبیعی تقریباً آرایش) ج
  Eتوام با ویتامین  فنل پارانونایل مار شده باتی گروه در )ستاره(
  x20 نمایی بزرگ ،آزان هاین-هایدن يآمیز رنگ میکرونی، 5 هاي شبر
  

ــداد نشــان يدار معنــی ــاري  کــاهش کــه اســت حــالی در ایــن .ن آم
 ارتفـاع  ،)>001/0P( سـاز  منـی  يهـا  لولـه  قطر نگینمیا در يدار معنی

 هی ـپا غشـاء  ضخامت نیانگیم نیهمچن و )>001/0P( یشیزا تلیوم اپی
 ریسـا  بـه  نسبت فنل پارانونایل گروه در )>001/0P( ساز یمن يها لوله
 نیتامیو گروه در فوق يپارامترها دار یمعن شیافزا .شد دهید ها گروه
 E نیتـام یو .شـد  مشـاهده  کنتـرل  گـروه  حـد  در فنل پارانونایل با توام
 یش ـیزا تلیـوم  اپـی  ارتفـاع  نیانگی ـم در )>05/0P( يدار یمعن شیافزا
  ).2 جدول( داد نشان ها گروه گرید با سهیمقا در ساز یمن يها لوله
 گـروه  در B و A نـوع  یاسـپرماتوگون  يهـا  سـلول  تعداد نیانگیم

 E نیتامیو با توام فنل لپارانونای و کنترل گروه به نسبت فنل پارانونایل
 يهـا  سـلول  تعـداد  نیانگی ـم .نـداد  نشـان  يدار یمعن ـ يآمـار  کاهش

ــ ــپرمات ،)>02/0P( تیاسپرماتوسـ ــلول و )>001/0P( دیاسـ ــا سـ  يهـ
 هـا  گـروه  ریسـا  بـه  نسـبت  فنل پارانونایل گروه در )>04/0P( یسرتول
 بـا  همزمـان  کـه  ییهـا  گـروه  در و تداش ـ يدار یمعن ـ يآمار کاهش

 دار یمعن طور به کاهش نیا ؛کردند افتیدر E نیتامیو ،فنل پارانونایل
  ).3 جدول( )P>01/0( شد جبران کنترل گروه حد در و

 در مـار یت دوره اتمـام  از پس ضهیب وزن و موش بدن وزن نیانگیم
  ).4جدول( نداد نشان يدار یمعن يآمار اختلاف مختلف يها گروه نیب

 ند؛داشـت  یع ـیطب اتوژنزاسـپرم  کنتـرل  گـروه  در سـاز  یمن يها لوله
 يهـا  سلول و کرده حفظ را خود یعیطب شکل ها لوله یشیزا تلیوم اپی
 در ).A-1 شکل( بود یعیطب یوستگیپ بهم و بیترت و نظم يدارا آن
 ،سـاز  یمن ـ يهـا  لولـه  یآتروف ـ فنـل  پارانونایـل  گـروه  يها موش ضهیب

 اتوژنزاسپرم کاهش و یبافت ادم همراه به ینینابیب بافت وسعت شیافزا
 ریسـا  بـه  نسـبت  یش ـیزا تلیـوم  اپـی  ارتفـاع  گروه نیا در .شد مشاهده
 در .بـود  هرفت ـ نیب ـ از يحـدود  تا آن انسجام و افتی کاهش ها گروه
 تلیـوم  اپـی  در یـی زا واکوئـل  از يآثـار  سـاز  یمن ـ يهـا  لولـه  از یبعض

 در سـاز  یمن ـ يهـا  لوله لومن در ها اسپرم تراکم نیهمچن .شد مشاهده
  ).B-1شکل(کمتربود ها گروه ریسا با سهیمقا در فنل نایلپارانو گروه

 توام فنل پارانونایل گروه يها موش ضهیب یشناس بافت يها یبررس
 جادیا يها ینظم یب و یبیتخر راتییتغ اکثر که داد نشان E نیتامیو با

 افتـه ی لیتعـد  و هبرگشت E نیتامیو زیتجو با فنل پارانونایل توسط شده
 سـاختار  يدارا سـاز  یمن ـ يهـا  لولـه  یشیزا تلیوم اپی که يطور به .بود
 در یبافت انیم ادم نیهمچن .داشتند یعیطب اسپرماتوژنز و ندبود یعیطب
  ).C-1 شکل( افتی کاهش يادیز زانیم به گروه نیا

  بحث
  مـدت  بـه  فنـل  لی ـپارانونا بـا  بـالغ  يهـا  مـوش  ماریت مطالعه نیا در

 بافـت  حجـم  شیافـزا  ،سـاز  یمن يها لوله حجم کاهش باعث روز 56
 سـاز  یمن يها لوله هیپا غشاء ضخامت و ارتفاع قطر، کاهش و ینینابیب
 و تیاسپرماتوس ـ يهـا  سـلول  و یسـرتول  يهـا  سلول تعداد نیهمچن و

 NP دادند نشان که گرید نیمحقق با ما مطالعه جینتا .دیگرد دیاسپرمات
 ؛)7-9و4( دارد یب ـیتخر اثـرات  ییصـحرا  مـوش  ضهیب بافت يرو بر

  .رددا مطابقت

 الف

 ب

 ج

* 

* 
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 بافـت  بـر  فنـل  پارانونایـل  اثرات يبرا توان یم که یلیدلا جمله از
 باعـث  فنـل  لینونا .است آن يویداتیاکس استرس اثر ؛کرد ذکر ضهیب

 يهـا  میآنـز  تی ـفعال و شود یم ضهیب بافت در ویداتیاکس استرس القاء
 را ردوکتـاز  ونیگلوتـات  و سموتازید دیسوپراکس مانند یدانیاکس یآنت

 و سمیمتابول يبالا درجه با ضهیب مثل یبافت در ).5و4( دهد یم کاهش
 .باشـد  آور انی ـز اریبس ـ توانـد  یم ـ ویداتیاکس ـ اسـترس  ،یسـلول  ریتکث
 بـا  ).24( اسـت  مهـم  اریبس ـ بافـت  نیا یدانیاکس یآنت تیظرف نیبنابرا
 يدی ـکل ينـدها یفرا ضـه، یب بافـت  در يویداتیاکس ـ تعـادل  رفتن نیازب

 .شــود یم ـ ریی ـتغ دچـار  دوژنزیاســتروئ و اسـپرماتوژنز  آپوپتـوز،  ماننـد 
 انی ـب شیافـزا  و DNA ژنـوم  بـه  بیآس با تواند یم ویداتیاکس استرس
 در اختلال و یجنس يها سلول مرگ به منجر يآپوپتوز يها نیپروتئ

 شـود  گیدی ـل و یسـرتول  يهـا  سلول آپوپتوز نیهمچن و اسپرماتوژنز
 يحـد  تـا  تـوان  یم را مطالعه نیا در شده مشاهده اثرات نیبنابرا ).3(

 مطالعـه  جینتـا  .دانست فنل پارانونایل يویداتیاکس استرس اثر از یناش

 يهـا  لولـه  یش ـیزا تلیـوم  اپی ارتفاع و قطر در را يدار یمعن کاهش ما
 خـود  مطالعـه  در زی ـن )8( همکـاران  و de Jager .داد نشـان  سـاز  یمن ـ

 يهـا  مـوش  در یش ـیزا تلیـوم  اپـی  ضخامت و قطر که کردند مشاهده
 10 مـدت  بـه  و فنـل  پارانونایـل  از mg/kg/day 250 دوز بـا  کـه  یبالغ
 قطـر  نیب ـ یمثبت ـ رابطه معمولاً .ابدی یم کاهش ؛بودند شده ماریت هفته
 قطـر  کـاهش  ).25( دارد وجود ضهیب کیاسپرماتوژن تیفعال و ها لوله
 ای ـ و یسرتول يها سلول تعداد کاهش کننده منعکس تواند یم ها لوله

 قطـر  در را یتـوجه  قابل کاهش ما يها داده .باشد ناقص اسپرماتوژنز
 کـاهش  بـا  همـراه  فنـل  پارانونایـل  بـا  مـار یت از پـس  سـاز  یمن يها لوله

 در کـاهش  .داد نشـان  یسـرتول  و یجنس ـ يهـا  سـلول  تعـداد  آشـکار 
 زی ـن فنـل  پارانونایـل  بـا  يمـار یت يهـا  موش در یشیزا تلیوم اپی ارتفاع
 و یش ـیزا تلیـوم  اپـی  در یجنس ـ يهـا  سلول عدادت کاهش دهنده نشان

 شـواهد  .اسـت  لـومن  بـه  نابـالغ  ياسـپرماتوزوآها  نابهنگام يآزادساز
 در یسـرتول  يهـا  سلول نیب ارتباطات به ،فنل نونایل که دهد یم نشان

  ساز منی هاي لوله زایشی تلیوم اپی ارتفاع و پایه غشاء ضخامت قطر طول، میانگین : 2 جدول
  E ویتامین و فنل پارانونایل با تیمار از پس روز 56 صحرایی موش مختلف هاي گروه در

  ها گروه
  معیار انحراف و ینمیانگ

  ساز منی هاي لوله طول
  )متر میلی(

  ساز منی هاي لوله قطر
  )متر میکرو(

 پایه غشاء ضخامت
  ساز منی هاي لوله
  )متر میکرو(

 زایشی تلیوم اپی ارتفاع
  ساز منی هاي لوله
  )متر میکرو(

  91/74±86/3  35/8±15/0  1/275±95/4  66/17±86/2  کنترل
  E 87/1±43/17 86/7±5/279  29/0±36/8  c 74/5±33/84 ویتامین
 a 6/5±37/263  a 14/0±53/7  a 76/3±5/66  55/16±63/2 فنل پارانونایل

 E 75/1±95/16  b 8/2±17/280  b 22/0±14/8  b 29/4±54/80 ویتامین با توام فنل پارانونایل
a 001/0( کنترل گروه به نسبت فنل پارانونایل گروه يآمار سهیمقاP<(  

b ویتامین با مأتو فنل پارانونایل گروه يرآما سهیمقا E 001/0( فنل پارانونایل گروه به نسبتP<(  
c ویتامین گروه يآمار سهیمقا E 01/0( کنترل گروه به نسبتP<(  

  
  

  سرتولی و اسپرماتید اسپرماتوسیت، ،)BوA نوع( اسپرماتوگونی هاي سلول انواع تعداد میانگین : 3 جدول
  E ویتامین و فنل پارانونایل با تیمار از پس روز 56 حراییموش ص مختلف هاي گروه در

  ها سلول تعداد معیار انحراف و میانگین  ها گروه
  سرتولی  اسپرماتید  اسپرماتوسیت  Bنوع اسپرماتوگونی  Aنوع اسپرماتوگونی

  31±3  373±37  136±10  2±4/0  8±5/1  کنترل
  E 5/1±2/9  2/0±2/2  11±151  44±425  7±31 ویتامین

  c 1±8/6  c 2/0±7/1  a1 11±117  a2 26±271  a3 3±24 فنل نونایلپارا
  E 1±1/8  3/0±2  b1 8±145  b1 26±374  b2 4±33 ویتامین با توام فنل پارانونایل

a کنترل گروه به نسبت فنل پارانونایل گروه آماري سهیمقا ،a1 )02/0P< ( ،a2 )001/0P<( ،a3 )04/0P<(  
b ویتامین با مأتو فنل پارانونایل گروهآماري  سهیمقا E فنل پارانونایل گروه به نسبت ،b1 )001/0P<( ،b2 )01/0P<(  

c نسبت به گروه ویتامین  فنل پارانونایل گروهآماري  سهیمقاE )02/0P<(  
  
  

  )گرم( بیضه وزن و )گرم(موش صحرایی  وزن میانگین : 4 جدول
  E ویتامین و فنل انونایلپار با تیمار از پس روز 56 موش صحراییمختلف  هاي گروه در

  معیار انحراف و میانگین  ها گروه
  )گرم( موش بیضه وزن  )گرم( تیمار پایان در موش وزن  )گرم( موش اولیه وزن

  4/1±09/0  83/305±35/20  195±48/10  کنترل
  E 02/16±33/195 57/31±33/315  13/0±5/1 ویتامین
  37/1±07/0  83/287±53/28  207±73/16 فنل پارانونایل

  E 34/18±33/195  35/26±17/281  07/0±41/1 ویتامین با توام فنل پارانونایل
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 جـه ینت در يحـد  تـا  اثـر  نی ـا .رسـاند  یم بیآس gap junction مناطق
 اثـــرات .اســـت 43 نیکانکســـ ونیلاســـیفسفور و انیـــب در کـــاهش

 سـم یمکان قی ـطر از یسـلول  نیب gap junction ارتباطات بر فنل لینونا
 با شده فعال نازیک نیپروتئ ریمس مهار زین و استروژن رسپتور از مستقل

 یسـرتول  يهـا  سـلول  يغشـا  يسـاز  ثبات یب ).26( است p38 توژنیم
 در کـه  شـود  یم ـ یجنس ـ يهـا  سـلول  با آنها اتصالات بیآس به منجر
 يآزادساز و دهایاسپرمات و ها تیاسپرماتوس رفتن نیب از باعث تینها

 احتمــالاً نیبنــابرا ).14( شــود یمــ لــومن بــه اســپرماتوزوآ زودهنگــام
 داده کـاهش  قی ـطر نیبـد  را یش ـیزا تلیـوم  اپـی  ارتفاع فنل پارانونایل

 در تـوان  یم ـ را سـاز  یمن ـ تلیـوم  اپـی  يها هیلا تعداد در کاهش .است
 بـه  کـه  دانسـت  زین B ومیاسپرماتوگون يتوزیم اتمیتقس توقف جهینت
 جـه ینت در G1 فـاز  شـدن  یطـولان  .اسـت  G1 فـاز  شـدن  لی ـطو یمعن

 XBP1 ژن انـدازه  از شیب ـ انی ـب خـاطر  بـه  1 نیکلیس سنتز از ممانعت
 اسـترس  بـا  شونده میتنظ عامل نیچند يدارا ژن پروموتور نیا .است
  ).14( دهد یم پاسخ ویداتیاکس استرس به آنها از یکی که است
 ها نیپروتئ با آن برهمکنش جهینت در احتمالاً فنل پارانونایل تیسم

 و یم ـیآنز يهـا  نیپـروتئ  تی ـفعال و شـکل  ریی ـتغ باعـث  کـه  است زین
 ســال در Saleh و Shalaby ).27( شــود یمــ يســاختار يهــا نیپــروتئ
 يمحتــوا کــاهش بــه منجــر فنــل نونایــل کــه کردنــد گــزارش 2011
 بـه  کـاهش  نی ـا که )4( شود یم ییصحرا موش ضهیب بافت ینیپروتئ
 گرفتــه نظــر در بافــت آن بــه بیآســ علامــت و نشــانگر کیــ عنــوان

 شـده  القـا  ویداتیاکس ـ بیآس ـ از يگـر ید نشانه نیا لذا ).28( شود یم
 جینتـا  اسـت  ممکـن  کـه  اسـت  ضـه یب بافـت  بـر  فنـل  پارانونایل توسط
 به توجه با را هیپا غشاء ضخامت کاهش جمله از ما مطالعه در حاصله

  .دهد حیتوض )29( آن بودن ینیپروتئ تیماه
 راس تا هیپا از که هستند یکیسومات يها سلول یسرتول يها سلول

 يهـا  سـلول  بـا  میمسـتق  طـور  بـه  و انـد  تهافی گسترش ساز یمن تلیوم اپی
 يهـا  سـلول  .ددارن ـ بـرهمکنش  اسـپرماتوژنز  رونـد  سراسر در یجنس
 دارنـد  یجنس ـ يهـا  سـلول  رکـت ح و تکامل در یمهم نقش یسرتول

 القـاء  بـه  منجـر  فنـل  نونایـل  که اند داده نشان يمتعدد مطالعات ).30(
 نی ـا آپوپتـوز  جـه ینت در و یسـرتول  يهـا  سـلول  در ویداتیاکس استرس
 یسـرتول  يها سلول در يرییتغ هر نیابنابر ).32و31( شود یم ها سلول

ــا عملکــرد در اخــتلال جــهینت در و ــا ســلول نی ــ باعــث ه ــه بیآس  ب
 فنـل  لی ـنونا کـه  دهـد  یم ـ نشان نیشیپ مطالعات .شود یم اسپرماتوژنز

 ذکـر  قابـل  .)9و7( شـود  یم ـ یجنس يها سلول در آپوپتوز القاء باعث
 کـردن  فعـال  بـا  و )Fas/Fasl )33 ریمس ـ قیطر از فنل نونایل که است
 را آپوپتـوز  )CA2+ )34 و p38 MAPK بـه  وابسته یگنالدهیس ریمس
 کـاهش  زی ـن ما مطالعه در .کند یم القاء ییصحرا موش ضهیب بافت در
 .شد مشاهده یسرتول و تیاسپرماتوس د،یاسپرمات يها سلول تعداد در
 و قطـر  از کـه  داشـت  انتظـار  تـوان  یم ضهیب یسلول تیجمع کاهش با

  .شود کاسته زین ساز یمن يها لوله ارتفاع
 تیفعال از ممانعت با فنل نونایل که داده نشان in vitro شاتیآزما

17β hydroxysteroid dehydrogenase (17β HSD) ریمس و AMP 
 کنـد  یم ـ مهـار  را تستوسترون وسنتزیب گ،یدیل يها سلول در يحلقو

 ممانعـت  و اسپرماتوژنز ندیفرا حفظ يبرا تستوسترون هورمون ).35(
 بـه  دادن نظـم  ولؤمس ـ و است ازین مورد یجنس يها سلول آپوپتوز از

 ثابـت  مختلـف  مطالعـات  ).36( اسـت  سـاز  یمن ـ يها لوله در ها سلول
 شیافـزا  و تستوسـترون  سـطح  کاهش به منجر فنل نونایل که اند کرده
 تستوسترون کاهش با ).7و1( شود یم LH و FSH يها هورمون سطح
 نیــا بــه وابســته کــه هــم یســلول ریــتکث زانیــم و اســپرماتوژنز نــدیفرا

 فنـل  پارانونایل اثر نیبنابرا ).37( شود یم اختلال دچار ؛است هورمون
 خـاطر  به يحدود تا تواند یم حاضر مطالعه در اسپرماتوژنز کاهش بر
  .باشد آندروژن يها هورمون بر فنل نونایل اثر

 A نوع یاسپرماتوگون يها سلول تعداد نیانگیم حاضر، مطالعه در
 يدار یمعن ـ ریی ـتغ کنتـرل  گـروه  به نسبت فنل پارانونایل گروه در B و

 یبررس نیا در یاسپرماتوگون يها سلول تعداد در رییتغ عدم .نداشت
 مقاومت فنل پارانونایل تیسم به نسبت ایاسپرماتوگون که کند یم انیب
 همکـاران  و Aydos گـزارش  بـا  مشـاهده  نیا که است داشته يشتریب
 سـلول  نیتر مقاوم ایاسپرماتوگون است معتقد که دارد يسازگار )38(

 گـزارش  زی ـن همکـاران  و Hanadi .است ساز یمن يها لوله در یجنس
 تر ییابتدا مراحل در بالغ ییصحرا موش یجنس يها سلول که کردند

ــپرماتوژنز ــپرماتوگون( اس ــر )ایاس ــاث تحــت کمت ــم ریت ــترس تیس  اس
 و تیاسپرماتوس ـ( يبعـد  مراحـل  بـه  نسـبت  گاریس ـ دود يویداتیاکس

  ).13( ردیگ یم قرار )دیاسپرمات
 در يدار یمعنــ شیافــزا فنــل انونایــلپار گــروه در مطالعــه نیــا در
 در شیافـزا  .شـد  مشـاهده  کنتـرل  گروه به نسبت ینینابیب بافت حجم
 اسـت  شـده  گـزارش  زی ـن همکاران و Lee توسط ینینابیب بافت حجم

 بــا  مــاریت از بعــد  ضــهیب ینینــاب یب بافــت حجــم  در شیافــزا ).39(
 تجمـع ( ینینابیب بافت در ادم وقوع علت به است ممکن فنل پارانونایل

 در شیافـزا  و ینینـاب یب بافـت  ادم .باشـد  )یبـافت  انیم يفضاها در عیما
 يهـا  مـوش  يرو بر که يگرید مطالعه در ضهیب ینینابیب بافت وسعت
 انجام هفته 6 يبرا فنل نونایل از mg/kg/day100 دوز با بالغ ییصحرا
 بیآس ـ کی ـ ینینـاب یب بافـت  ادم ).4( اسـت  هشـد  مشاهده زین ؛گرفت

 الیانـدوتل  هی ـلا در اخـتلال  جهینت در میمستق طور به که تاس يضویب
 يفضـا  درون بـه  خـون  از عیما شود یم باعث که دهد یم رخ ها رگ

 یانـواع  قی ـطر از ضـه یب یبافت انیم عیما حجم .ابدی انیجر یتوبول نیب
 سـطح  راتیی ـتغ و سـموم  بـا  يری ـگ قـرار  معـرض  در ماننـد  عوامل از

 نفوذ از ممانعت با زین فنل پارانونایل .)40( ابدی یم شیافزا تستوسترون
Ca2+ نوع یمیکلس يها کانال قیطر از L يا چـه یماه يهـا  سـلول  در 
 .)41( شـود  یم ـ هـا  رگ شـدن  لاتـور یوازود بـه  منجـر  هـا  رگ صاف
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 فنـل  نونایل با ها موش ماریت از پس تستوسترون سطح کاهش نیهمچن
 بافـت  يفضـا  بـر  میرمستقیغ ای میمستق طور به که )7و1( افتد یم اتفاق

 ضــهیب ینینــابیب بافــت ادم باعــث و گذاشــته اثــر کیــلنفات ایــ ینینــابیب
 در ینینـاب یب بافت وسعت شیافزا موجب حاصله ادم و )40( گردد یم
  .شود یم ضهیب

 نشـان  سـاز  یمن ـ يهـا  لولـه  حجم در را يدار یمعن کاهش ما جینتا
ــا در .داد ــورد نی ــن )Saleh )4 و Shalaby م ــ زی ــ یآتروف ــا هلول  يه
 گـزارش  فنـل  پارانونایـل  بـا  ماریت از پس بالغ يها موش در را ساز یمن

 مـا  مطالعـه  در .اسـت  راسـتا  هـم  حاضر مطالعه يها افتهی با که کردند
 ریی ـتغ کنتـرل  گـروه  بـه  نسـبت  فنـل  پارانونایـل  گـروه  در ضـه یب حجم
 طـول  و فنـل  پارانونایـل  دوز کـه  دارد احتمـال  .نـداد  نشان يدار یمعن

 در بـزرگ  یکیآنـاتوم  راتیی ـتغ القـاء  يبرا ما مطالعه در رمایت مدت
 دوره انی ـپا در کـه  داد نشـان  جینتـا  .باشـد  نبـوده  یکاف ها موش ضهیب
 یکاهش ـ فنـل  پارانونایـل  گـروه  وانـات یح ضـه یب و بـدن  وزن در ماریت

 فنـل  پارانونایـل  اثر با ارتباط در نیشیپ مطالعات با که نگرفت صورت
  .است سازگار )8و6( ضهیب وزن و )33و8و7( بدن وزن بر

 Eنیتـام یو + فنـل  پارانونایـل  گروه در E نیتامیو حاضر مطالعه در
 حجـم  در کـاهش  و ینینـاب یب بافـت  حجـم  در شیافـزا  کـه  شد باعث
 یش ـیزا تلیوم اپی ارتفاع و هیپا غشاء ضخامت قطر، ،ساز یمن يها لوله
 تیماتوس ـاسپر ،یسرتول يها سلول تعداد نیهمچن و ساز یمن يها لوله
 گزارشـات  بـا  افتـه ی نی ـا .ابدی بهبود کنترل گروه حد در دیاسپرمات و
ــه .اســت ســو هــم نیشــیپ ــامیو کــه يطــور ب ــه E نیت ــوان ب ــ عن  کی
 مـواد  يویداتیاکس ـ اسـترس  اثـرات  از توانـد  یم ـ يقـو  دانیاکس ـ یآنت
ــر )10( ومیکــادم و )14( اوزون ،)13( گاریســ دود ماننــد ییایمیشــ  ب

 سـال  در )Mathur )5 و Chitra نیهمچن ـ .دکن يریجلوگ ضهیب بافت
 توسـط  شـده  القاء ویداتیاکس استرس E نیتامیو که دادند نشان 2004

 ونیداس ـیپراکس مهار موجب E نیتامیو .کند یم مهار را فنل پارانونایل
  ).42( شود یم زین ضهیب يها کروزومیم و ها يتوکندریم در ها یچرب

 دوسـت  یچرب ـ و يقـو  دانیاکس ـ یآنت ـ کی ـ عنـوان  به E نیتامیو
ــ ــه شــده مشــخص و یمعرف ــرا ک ــدیفرا حفــظ يب ــپرماتوژنز ن  در اس

 بیآس ـ از ممانعـت  در E نیتامیو اثر ).12( است يضرور پستانداران
 يدارسـاز یپا بـر  E نیتـام یو نقـش  با است ممکن ساز یمن تلیوم اپی به

 یسـرتول  سلول نیب اتصال نیتامیو نیا و باشد مرتبط یسلول يغشاها
 نیتـام یو اسـت  ممکن نیهمچن ).14( کند یم حفظ را ینسج سلول و
E دی ـتول کـاهش  و یدانیاکس یآنت يها میآنز شیافزا با ROS )45و( 
 بـا  احتمـالاً  و نمـوده  محافظت دهایپیل ونیداسیپراکس برابر در را ضهیب

 و تستوســترون زانیــم لیتعــد موجــب بافـت  نیــا يهــا ســلول بــر اثـر 
 باعـث  قی ـطر نی ـا از و شـده  دخـو  یعیطب تیوضع به آن برگرداندن

  .باشد شده اسپرماتوژنز بهبود و ضهیب یبافت يپارامترها بهبود
  گیري نتیجه

 تیسـم  القـاء  بـه  قادر فنل پارانونایل که داد نشان مطالعه نیا جینتا
 کی ـ عنـوان  بـه  E نیتامیو و است بالغ ییصحرا موش ضهیب بافت در
 ضـه یب بافـت  بـر  ار آن نـامطلوب  اثـرات  توانسـت  يقـو  دانیاکس یآنت

 تـوان  یم ـ گـر ید مطالعـات  و مطالعـه  نیا جینتا به توجه با .کند جبران
 مـوش  ضـه یب بافـت  بر فنل پارانونایل نامطلوب اثرات که گرفت جهینت

 بر ندهیآلا نیا توسط ویداتیاکس استرس القاء لیدل به عمدتاً ییصحرا
 کی ـ عنـوان  بـه  را E نیتـام یو تـوان  یم ـ جـه ینت در .اسـت  ضـه یب بافت
 اثــر بــر شــده جــادیا يضــویب تیســم برابــر در يقــو دانیاکســ یآنتــ

  .کرد استفاده فنل پارانونایل
  قدردانی و تشکر

 اخـذ  يبـرا  ینینورع ينادر رایسم خانم نامه انیپا حاصل مقاله نیا
 دانشـکده  از ینیتکـو  یسلول ستیز رشته در ارشد یکارشناس درجه
 محتـرم  معاونت حوزه یمال تیحما با و دبو اراك دانشگاه هیپا علوم
 از ضـمن  در .است دهیرس انجام به اراك دانشگاه يفناور و یپژوهش
 يمهـد  يآقـا  نیهمچن ـ و يمحمـود  رهیمن خانم ارزشمند يها کمک
  .شود یم يارزسپاسگ مانهیصم مطالعه نیا در یفراهان نوده
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Abstract 
Background and Objective: Para-nonylphen as an environmental pollutant has weak estrogenic activity 
and causes oxidative stress in different organs including testis. This study was done to determine the 
protective effect of vitamin E on the para-nonylphenol induced-testicular toxicity in adult rats. 

Methods: In this experimental study, 24 Wistar rats were randomly allocated into four groups including 
control, vitamin E (100 mg/kg/day, orally), para-nonylphenol (250mg/kg/day, orally) and finally para-
nonylphenol (250mg/kg/day, orally) plus vitamin E (100mg/kg/day, orally). After 56 days of treatment, 
removal of the right testis, tissue processing and staining with Heidenhain's Azan, the morphometric 
parameters of testicular tissue was evaluated using stereological method. 

Results: The mean volume of seminiferous tubules, height of the germinal epithelium, seminiferous 
tubules diameter, thickness of the basement membrane, number of spermatocyte, spermatid and sertoli 
cells significantly reduced in para-nonylphenol group compared to the controls (P<0.05). These 
parameters were significantly increased in the para-nonylphenol plus vitamin E group compared to 
para-nonylphenol group (P<0.05). In the histopathological examination, atrophy of seminiferous tubules, 
germinal epithelium vacuolation and epithelial disarrangement were observed in para-nonylphenol group. 
Histopathological alterations reduced in para-nonylphenol plus vitamin E group compared to 
para-nonylphenol group. 

Conclusion: Co-administration of vitamin E with para-nonylphenol can prevent the adverse effects of 
para-nonylphenol on the testicular tissue in adult rats. 

Keywords: Testis, Seminiferous tubule, Para-nonylphenol, Vitamin E, Stereology, Rat 
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