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سوري قرار  هايمطالعه تغييرات تشريحي، بافتي و عملكرد بيوشيميايي كبد در موش
  گرفته در معرض فنل

 3پورسيمين فاضلي ،2، زهرا طوطيان1علي لويي منفرد

 
   دانشگاه ايلام ،دانشكده پيرادامپزشكي روه علوم پايه،استاديار، گ 1
  انتهر هنشگادا ،مپزشكيدا هنشكددا ،پايه معلو وهگر ر،نشيادا 2
  انتهر پزشكي حدوا ،سلاميآزاد ا هنشگادا ،ناتوميآ وهگر ر،نشيادا 3

  چكيده
هدف از اين . نل را بر عهده داردترين ساختارهاي بدن است كه وظيفه متابوليسم بسياري از مواد مانند فكبد از حياتي :سابقه و هدف

 .عملكرد بيوشيميايي كبد است مطالعه، مشاهده اثرات فنل بر روي ساختار تشريحي و بافتي و همچنين
به طورتصادفي به چهار گروه مساوي شامل يك گروه  C /Balbسر موش سوري نر بالغ نژاد 80 در اين مطالعه تجربي،  :يسروش برر

گرم به ازاي ميلي 320و  180، 80هاي هاي تيمار با غلظتگروه شاهد با آب مقطر و گروه. ندگرديد قسيمشاهد و سه گروه تيمار ت
 حيوانات با استفاده از كلروفرم بيهوش و كبد آنها از بدن خارج،، در پايان آزمايش. كيلوگرم وزن بدن فنل به مدت يك ماه گاواژ شدند

هاي بافتي كبد تهيه و تغييرات ساختاري آن با استفاده از ميكروسكوپ نوري نمونه. سپس وزن مطلق و نسبي كبد اندازه گيري شد
  . هاي كبد آناليز شدهاي خون جمع آوري و پس از جدا كردن سرم، ميزان فعاليت آنزيمهمچنين نمونه. بررسي شد

-دار قطر هپاتوسيتا فنل سبب افزايش معنيهمچنين تيمار ب .دار وزن مطلق و نسبي كبد شدتجويز فنل سبب افزايش معني :هايافته

كبد حيوانات تيمار شده با فنل  ،علاوهه ب). P>05/0( ها و افزايش اندازه سينوزوئيدهاي كبدي گرديدها، افزايش قطر هسته هپاتوسيت
تجويز . اري صفراوي داشتدر مقايسه با گروه شاهد، ارتشاح لوكوسيتي، نكروز، پرخوني در پارانشيم كبد و هيپرپلازي بافت پوششي مج

 . )P>05/0( گرديد ALPو  AST،ALTكبدي  هايدار مقادير آنزيمفنل موجب افزايش معني

تواند سبب ايجاد صدمات شديد در كبد موش هاي مختلف فنل ميكه قرار گرفتن در معرض غلظت شان داداين مطالعه ن :گيرينتيجه
 .سوري شود

  .فت شناسي، بيوشيمياييفنل، كبد، موش، با :واژگان كليدي

  

  1مقدمه
با توجه به وسعت كاربرد فنل در پزشكي و صنعت، موجـودات  

ايـن  ). 1( زنده همواره در معرض خطر آلودگي بـا آن هسـتند  
هـا،  تركيب شيميايي به عنوان يكي از اجزاء اصلي سازنده رنگ

 ).1،2( رودها، پليمرها و برخي داروها به كار ميها، چسبرزين
                                                 

  علي لويي منفردگروه علوم پايه، دكتر  ،ايلام، دانشگاه ايلام، دانشكده پيرا دامپزشكي: نويسنده مسئول آدرس
)email: alm722@gmail.com  (  

  10/7/90: تاريخ دريافت مقاله
  19/2/91 :تاريخ پذيرش مقاله

تواند از طريـق خـوراكي، استنشـاقي و يـا تمـاس      ماده مياين 
و بلافاصـله پـس از ورود بـه بـدن      )3(جلدي وارد بـدن شـده   

ترين اصلي). 1،3( ها دفع گردددركبد متابوليزه و از طريق كليه
محل متابوليسم فنل وارد شده به بـدن موجـودات زنـده كبـد     

-ترين متابوليتهمفنل يكي از م ،علاوه بر اين. )4-6(باشد مي

باشد كه در اثر اكسيداسيون بنزن در بافت كبـد  هاي بنزن مي
از جمله مطالعاتي كه . )7(گردد ايجاد و از طريق ادرار دفع مي

هاي مختلف انجام شده اسـت  در مورد اثرات فنل بر روي بافت
، )8( هاي كبـدي در مـاهي  توان به صدمه رساندن به سلولمي
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قلب و سرم خـون در  آلكالين فسفاتاز در كاهش ميزان فعاليت 
ايجاد تغييرات هيسـتومرفومتريك كليـوي    ،)9(موش صحرايي 

هاي و ايجاد تغييرات پاتولوژيك در اندام) 10(در موش سوري 
 . اشاره نمود) 11،12(مختلف 

نظر به اينكه بسياري از افراد مخصوصاً دانشجويان، كارشناسان 
آســيب شناسـي و همچنــين  هــاي آنـاتومي و  و اسـاتيد رشـته  

به كـرات بـه صـورت مسـتقيم و يـا      كارگران صنايع شيميايي، 
، مطالعه )13(مستقيم با اين ماده شيميايي سر و كار دارند غير

بررسي اثرات قرارگيري در معرض فنل بـر روي  با هدف حاضر 
ساختار تشريحي، بافتي و عملكرد بيوشيميايي كبـد در مـوش   

     .انجام شدي سوري به عنوان مدل حيوان
  

  مواد و روشها
سر مـوش سـوري نـر بـالغ      80تجربي،  براي انجام اين تحقيق

ــژاد ــا وزن اوليــه   ،C/Balbن ــاه از  5/3گــرم و ســن 30-36ب م
سازي رازي كرج تهيـه گرديـد و پـس از فـراهم      موسسه سرم

سـاعت   12ساعت روشنايي، 12(كردن شرايط زيستي مناسب 
ي گراد، آب و غـذا بـه طـور    درجه سانت 22–24تاريكي، دماي 

به مدت يك هفته به منظور عادت كردن به محـيط،  ) نامحدود
ها بـه طـور   جهت انجام آزماشات تجربي موش. نگهداري شدند

سري شامل يك گروه شاهد  20تصادفي به چهار گروه مساوي 
گروه شاهد حيواناتي بودند كـه  . شدند و سه گروه تيمار تقسيم
مقطر فاقد هر گونه مـاده افزودنـي را    به مدت يك ماه تنها آب

دريافـت   4به روش گاواژ و با استفاده از سوند معـدي شـماره   
هايي بودند كه به مدت يك هاي تيمار شامل موشگروه. كردند

گـرم بـه ازاي   ميلي 320و  180، 80هاي ماه فنل را در غلظت
هر كيلوگرم وزن بـدن بـه روش گـاواژ و بـا اسـتفاده از سـوند       

هـاي  بـراي مطالعـه شـاخص   . دريافـت كردنـد   4شماره معدي 
تشريحي مربوط به كبـد، يـك روز پـس از پايـان آخـرين روز      

گيري شدند سپس توسط كلروفرم بيهوش و ها وزنگاواژ، موش
پس از باز كردن حفره شكم و خارج كردن كبـد و شستشـوي   
ــا   ــوژي، بــه وســيله تــرازوي الكترونيكــي ب آن در ســرم فيزيول

رم، وزن مطلـق و نسـبي كبـد حيوانـات تعيـين      گ 001/0دقت
 . گرديد

بلافاصـله   فهـا براي مطالعه بافت شناسي در مورد همـه گـروه  
 5/0هايي به ضـخامت حـداكثر   پس از خارج كردن كبد، نمونه

متر از لوب مربعي آن تهيه و جهت ثبوت در فرمالين ده سانتي
هيـه  هـاي متـداول ت  بـا اسـتفاده از روش  . درصد قرار داده شـد 

ميكرون تهيه  5هايي به ضخامت ها برشمقاطع بافتي، از نمونه

سـپس هـر گونـه تغييـر      .قرار گرفت H&Eآميزي و مورد رنگ
. هـا مشـاهده و ثبـت شـد    بافتي ايجاد شده در كبد همه گـروه 

جهت مطالعه هيستومتري كبد، از مقاطع رنگ آميزي شده، به 
هر مقطع سـه  مقطع در نظر گرفته شد و از  8صورت تصادفي 

بـرداري  ميدان ديد انتخاب و به كمك فتوميكروسكوپ عكـس 
 ،با استفاده از تصاوير به دست آمده در هر ميـدان ديـد  . گرديد

ــيت ــر هپاتوس ــيت قط ــته هپاتوس ــر هس ــا، قط ــدازه ه ــا و ان ه
هـا بـه طـور يكسـان بـا      سينوزوئيدهاي كبدي در همـه گـروه  

 تـايج حاصـله مـورد   گيري و ناندازه Moticاستفاده از نرم افزار 
-وسعت ارتشـاح گلبـول  براي تعيين . تحليل آماري قرار گرفت

ــته  ــك هس ــفيد ت ــاي س ــتم ه ــد از سيس ــيم كب  اي در پارانش
Knodell´s HAI scores system  در ايـن روش . استفاده شـد، 

: شـود شدت التهاب با استفاده از چهار مرحله رتبه بنـدي مـي  
) ، ب)10تــا  0درجــه(ر اطــراف فضــاي پــورت نكــروز د) الــف

،  )4تا  0درجه(دژنرسانس داخل لوبولي همراه با نكروز موضعي 
فيبروز كبدي ) و ت) 4تا  0درجه(التهاب در نواحي پورتال ) پ
از طريق محاسبه نمـودن   Knodellشاخص كل ). 4تا  0درجه(

-محاسبه مي) 22و  0محدوده بين(مجموع مراحل فوق الذكر 

  ).14( شود
يي، بلافاصله پس از بيهوشي، با اسـتفاده  براي مطالعه بيوشيميا

-از سرنگ انسولين و روش پانكسيون قلـب از حيوانـات خـون   

هـاي  سپس براي جداسـازي سـرم، نمونـه   . گيري به عمل آمد
دقيقـه   15دور در دقيقـه و بـه مـدت     5000خون با سـرعت  
گيـري ميـزان فعاليـت    ها جهـت انـدازه  سرم. سانتريفيوژ شدند

 )IFCC(به روش آنزيمي ALPو  AST ،ALTكبدي  هايآنزيم
 Shimadzu, Model(بـا اسـتفاده از دسـتگاه اسـپكتروفتومتر    

AA200 Tokyo, Japan (هاي كلريمتريك تجاري تهيه و كيت
مورد ارزيابي قـرار  ) تهران، ايران(شده از شركت زيست شيمي 

  . گرفتند
هـاي كمـي مربـوط بـه     براي تحليل و مقايسه نتـايج شـاخص  

پس از آنكه  تومتري و بيوشيميايي مربوط به كبد،تشريح، هيس
ها از نظر آزمون تطابق با توزيـع نظـري بررسـي شـدند و     داده

مشخص گرديد كه داراي توزيع نرمال هستند از آزمـون آنـاليز   
مورد استفاده قرار گرفته و براي ) ANOVA( طرفهواريانس يك

از هـاي مختلـف   دار بين مشخصـه مقايسه وجود اختلاف معني
ها به شكل ميانگين و داده. استفاده شد  (Tukey)آزمون توكي

دار آنهـا در حـد   خطاي معيار نشان داده شـده و سـطح معنـي   
05/0P<  در نظر گرفته شد .  
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فنل مورد استفاده در ايـن تحقيـق كريسـتال سـفيد رنـگ بـا       

بـود كـه از     CAS-NO:108-95-2و  C6H6Oفرمول شـيميايي 
   . گرديد شركت بازرگاني مرك تهيه

  
  هايافته

نتايج مشاهدات تشريحي كبـد نشـان داد كـه تجـويز فنـل در      
هاي مختلف سبب افزايش وزن نسبي و مطلـق كبـد در   غلظت

   .)1جدول) (P>05/0(گردد مقايسه با گروه شاهد مي
  

 ميلـي  320و  180، 80هـاي  اثرات قرارگيري در معرض غلظـت  -1جدول 
يك ماه بـرروي تغييـرات وزن مطلـق و     گرم به ازاي كيلوگرم فنل به مدت

 با گروه شاهد هاي سوري در مقايسه نسبي كبد موش

ميلي گـرم بـه80 شاهد 
ازاي كيلوگرم فنل 

ميلي گرم بـه 180
 ازاي كيلوگرم فنل

ميلي گرم بـه 320
 ازاي كيلوگرم فنل

 7/35±41/0 9/34±22/0 1/35±13/0 1/35±18/0)گرم(وزن بدن

وزن  مطلق كبد 
 )ي گرمميل(

01/0±34/5 a 05/0±35/5 a 02/0±34/7 b 06/0±11/8 c 

دـ   وزن نسبي كب
(%) 

15a  14 a 21 b 24 b 

هـاي  دار بـين ميـانگين  در هر رديف حروف ناهماهنگ بيانگر وجود اختلاف معني*
  .باشدمي P>05/0 ها با يكديگر در حدگروه

  

هـاي گـروه شـاهد شـامل     ساختار بافت شناسي كبد در مـوش 
هاي كبدي قرار گرفته به صورت شعاعي در اطراف وريـد  بطنا

كه مطالعـه هيسـتومتري نشـان داد كـه      مركزي بود، در حالي
دار قطـر  هاي مختلف سبب افزايش معنيتجويز فنل در غلظت

ها و اندازه سـينوزوئيدهاي  ها، قطر هسته هپاتوسيتهپاتوسيت
  ). 2جدول( )1شكل (شود كبدي مي

  
ميلي گرم  320و  180، 80هاي ارگيري در معرض غلظتاثرات قر - 2 جدول

به ازاي كيلوگرم فنل به مدت يك ماه برروي شاخص هاي هيستومتري كبد 
  گروه شاهد موش هاي سوري در مقايسه با

ميلي گرم 80  شاهد  
به ازاي 

 كيلوگرم فنل

ميلي  180
گرم به ازاي 
 كيلوگرم فنل

ميلي  320
گرم به ازاي 
 كيلوگرم فنل

اتوسيتها قطر هپ
  )ميكرومتر(

03/0 ±26/3 a 08/0 ±37/4  b 09/0 ±25/5  c02/0 ±31/5  c

قطر هسته 
)ميكرومتر(هپاتوسيتها

01/0 ±9/2  a 06/0 ±1/3  b 09/0 ±2/3  b08/0 ±1/3  b

سينوزوئيدهاي  اندازه
  )ميكرومتر(كبدي

32/2 
±72/18  a 

99/1 
±65/23  b 

12/2 
±33/27  b 

34/2 
±38/32  b 

 بـا  هـا گـروه  هـاي ميـانگين  بين دارمعني اختلاف وجود بيانگر ناهماهنگ حروف رديف هر در*
  .باشدمي P>05/0 حد در يكديگر

  
ــول    ــاح گلبـ ــعت ارتشـ ــاظ وسـ ــك   از لحـ ــفيد تـ ــاي سـ                  هـ

كبـد در گـروه شـاهد هـيچ گونـه ارتشـاح         پارانشيم  در  ايهسته

- در تمامي گـروه . اي مشاهده نگرديدهاي سفيد تك هستهگلبول

 اي مشـاهده شـد  هاي سفيد تك هستهارتشاح گلبول ،هاي تيمار
  ). 4 جدول) (2و  1هاي شكل(
  

  
مقطع عرضي كبد در مـوش سـوري گـروه     a) .ساختار بافت شناسي كبد -1شكل 
و سـينوزوئيدهاي  ) H(در اين بخش از تصوير اندازه  طبيعي هپاتوسيت هـا   شاهد؛
ري تيمار شده با فنـل  مقطع عرضي كبد در موش سو b). شودديده مي) S(كبدي 

گرم به ازاي كيلوگرم به مدت يك ماه؛ در ايـن مقطـع افـزايش    ميلي 180به ميزان 
قطــر هپاتوســيت ، افــزايش قطــر هســته هپاتوســيت و همچنــين  افــزايش انــدازه   

مقطـع عرضـي كبـد در مـوش      )c.  سينوزوئيدهاي كبدي  به خوبي ديده مي شود
ميلي گرم به ازاي كيلـوگرم بـه مـدت يـك      320سوري تيمار شده با فنل به ميزان 

مقطـع   )d. شـود ماه؛ در اين مقطع اتساع مشخص سينوزوئيدهاي كبدي ديده مـي 
ميلـي گـرم بـه ازاي     320عرضي كبد در موش سوري تيمار شده با فنل به ميـزان  

كيلوگرم به مدت يك ماه؛ در ايـن مقطـع سـينوزوئيدهاي كبـدي پرخـون بـوده و       
رنــگ آميــزي . شــودديــده مــي) I(هــاي دفــاعي ســلولهمچنــين ارتشــاح جزئــي 

  .×400ائوزين، بزرگنمايي-هماتوكسيلين
  

 ارزيابي شدت التهاب كبدي ناشي از قرارگيري در معرض غلظت - 3 جدول
گرم به ازاي كيلوگرم فنل به مدت يك ماه در ميلي 320و  180، 80هاي 
 Knodellهاي سوري بر اساس شاخص كل موش

شاخص كل 
Knodell  

گرم به ميلي80شاهد
ازاي كيلوگرم فنل

گرم به ميلي 180
ازاي كيلوگرم فنل

گرم به ميلي 320
ازاي كيلوگرم فنل

التهاب ( 5-1
 )خفيف

0 01/0 ±13/1  a 01/0 ±91/2  b 06/0 ±88/2  b 

التهاب ( 10-6
 )متوسط

0 07/0 ±5/5  a 02/0 ±7/5 a 08/0 ±3/9  b 

التهاب( 22-11
 )شديد

0 08/2 ±21/12  b 87/2 ±09/16  b 11/4 ±45/20  c 

هـا بـا   هـاي گـروه  دار بين ميانگيندر هر رديف حروف ناهماهنگ بيانگر وجود اختلاف معني*
  .باشدمي P>05/0يكديگر در حد 

  
گرم ميلي 320 و 180 كننده فنل به ميزان  هاي دريافتدر موش

به ازاي كيلوگرم عـلاوه بـر تغييـرات هيسـتومتري درج شـده در      
نكروز و پرخوني در پارانشـيم كبـد و هيپـرپلازي بافـت      2 لجدو
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همچنين تجويز ). 2شكل (پوششي مجاري صفراوي مشاهده شد 
گرم به ازاي كيلوگرم موجب ميلي 320و  180هاي فنل در غلظت
در  ALP و ALT ،AST هاير سرمي آنزيم دار مقاديافزايش معني

   .)3جدول( )P>05/0( مقايسه با گروه شاهد گرديد
  

ميلـي   320و  180، 80هـاي  اثرات قرارگيري در معرض غلظت -4 جدول
هـاي  گرم به ازاي كيلوگرم فنل به مدت يك ماه برروي مقادير سرمي آنزيم

 هاي سوري در مقايسه با گروه شاهدمربوط به عملكرد كبد در موش

گرم بهميلي80 شاهد 
ازاي كيلوگرم 

 فنل 

گرمميلي180
 به ازاي كيلوگرم

 فنل

گرمميلي320
به ازاي كيلوگرم 

 فنل

AST†

)U/L( 
7/2 
±5/37 a 

2/2 ±5/41 b 4/2±9/39 b 7/3±3/43  b 

ALT§

)U/L( 
7/1 ±9/8  

a 

3/2 ±4/10  b 8/2±5/11  b 6/2±9/11  b 

ALP¶

)U/L( 
96/4 

±13/45  a
47/5 ±61/59  

b 

98/4±34/74  
b 

59/5±16/81  
c 

هاي دار بين ميانگينر وجود اختلاف معنيدر هر رديف حروف ناهماهنگ بيانگ*
آلانين §؛ AST: آسپارتات ترانسفراز† .باشدمي P>05/0 ها با يكديگر در حدگروه

  ALP: آلكالين فسفاتاز ¶؛ALT: ترانسفراز
  

  
مقطع عرضي كبد در موش سوري  a). ساختار بافت شناسي كبد - 2شكل 

زاي كيلوگرم به مدت يك گرم به اميلي 320تيمار شده با فنل به ميزان 
در پارانشيم ) I(هاي دفاعي ماه؛ در اين بخش از تصوير ارتشاح شديد سلول

مقطع عرضي كبد در موش سوري تيمار شده با فنل  b). شودكبد ديده مي
گرم به ازاي كيلوگرم به مدت يك ماه؛ در اين مقطع ميلي 180به ميزان 

.  شود  كبدي به خوبي ديده مي همراه با پرخوني سينوزوئيدهاي) N(نكروز 
c ( ميلي  80مقطع عرضي كبد در موش سوري تيمار شده با فنل به ميزان

مشخص ) C(گرم به ازاي كيلوگرم به مدت يك ماه؛ در اين مقطع پرخوني 
در وريدهاي مركز لوبولي و همچنين در سينوزوئيدهاي كبدي ديده مي 

ده با فنل به ميزان مقطع عرضي كبد در موش سوري تيمار ش) d .شود
گرم به ازاي كيلوگرم به مدت يك ماه؛ در اين مقطع هيپرپلازي ميلي 180

آميزي رنگ .شودديده مي) H(بافت پوششي مجاري صفراوي 
  .×400ائوزين، بزرگنمايي-هماتوكسيلين

  بحث
هاي سوري نتايج تشريحي مطالعه حاضر نشان داد كه در موش

دار وزن مطلـق و وزن نسـبي   تيمار شده با فنل افزايش معنـي 
ايـن افـزايش وزن    .شودكبد در مقايسه با گروه شاهد ديده مي

ممكن است بـه دليـل تغييـرات بـافتي ايجـاد شـده از جملـه        
ها و همچنين افزايش قطـر هسـته در   افزايش اندازه هپاتوسيت

هـاي مشـابهي در مـورد افـزايش     يافته. هاي كبدي باشدسلول
رفتن در معرض مواد شيميايي مختلف وزن كبد متعاقب قرار گ

بـر  ). 15(گزارش شـده اسـت    )2011( و همكارانRui توسط 
) 1983(و همكــاران Jones-Price خــلاف ايــن نتيجــه گيــري،

و  سـوري  ) 16(هـاي صـحرايي   اند كـه در مـوش  گزارش كرده
روز قـرار گرفتـه    10آبستن كه در معرض فنل به مـدت  ) 17(

از . شـود ميزان وزن كبد ديده نمـي داري در تغيير معني ،بودند
جمله دلايل عدم مطابقت نتايج اين مطالعات با تحقيق حاضـر  
ممكن است كوتاه بودن طول زمان آزمايش در مطالعات مذكور 

 )2001( و همكـاران  Hoffmanدر اين رابطه، همچنـين  . باشد
هـاي صـحرايي قـرار گرفتـه در     اند كـه در مـوش  گزارش كرده

ــه روش  داري در استنشــاقي، تغييــرات معنــيمعــرض فنــل ب
ترين دليـل  مهم .شودساختار هيستومرفومتريك كبد ديده نمي

متفاوت بودن روش و مدت زمان  ،براي عدم مطابقت اين يافته
 ).18( باشدتيمار مي

دار افزايش معنـي نتايج هيستومرفومتريك بررسي حاضر شامل 
ــيت ــر هپاتوس ــيت قط ــته هپاتوس ــر هس ــا، قط ــداه ــا و ان زه ه

هـاي سـفيد   ارتشـاح گلبـول   و همچنين سينوزوئيدهاي كبدي
اي، نكروز و پرخوني در پارانشيم كبـد و هيپـرپلازي   تك هسته

هاي سوري در معـرض  در موشبافت پوششي مجاري صفراوي 
هـا ممكـن   تغييرات در هيسـتومتري هپاتوسـيت  . باشدفنل مي
  دالين ،در اين رابطه. دليل متابوليسم سم در كبد باشده است ب

و  )1944(و همكــاران  ديچمــن، )1974( كريستوفرســون و
سـري تغييـرات بـافتي در     يـك ) 2008(و همكاران پور فاضلي

هاي تيمار شده با مواد شـيميايي مختلـف از جملـه    كبد موش
اند كه با نتـايج بررسـي   بيان كرده) 19(و مرفين  )11 ،4(فنل 

  . حاضر مطابقت دارد
اي نقـش  هاي سفيد تك هستهگلبول نشان داده شده است كه

خونرساني مجدد يا -بسيار مهمي در پاسخ به ضايعات ايسكمي
Ischemic-reperfusion همچنـين گـزارش شـده     ).20( دارند

ها يكي از فرآيندهاي مهم در پاتوژنز است كه ارتشاح لنفوسيت
زا به اين صورت كه متعاقب ورود عوامل بيمـاري  ،هپاتيت است

 هـاي سـفيد  گلبـول ها و يا مواد سمي به كبد، تعداد لنفوسيت
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هـاي  نوتروفيـل ). 21(يابـد  اي در بافت افـزايش مـي  تك هسته

فعال شـده پـس از هجـوم بـه داخـل بافـت تعـداد زيـادي از         
سازند هاي بافتي آزاد ميهاي آزاد و آنزيمها، راديكالسيتوكين

در مطالعـه   ).22(د شـو كه اين امر منجر به جراحات بافتي مي
صدمات وارد شده به ساختار بافتي كبـد شـامل نكـروز     ،حاضر

علاوه بر تيمار با فنل، ممكـن اسـت بـه دليـل هجـوم شـديد       
 هـا، در رابطه با اين يافتـه . اي باشدهاي سفيد تك هستهگلبول

ســري  يــك ،ايدر مطالعــه) 1388(لــويي منفــرد و همكــاران 
سوري تيمار شده با فنـل از   هايتغييرات بافتي در كليه موش

اي و هــاي ســفيد تــك هســتهجملــه افــزايش ارتشــاح گلبــول
اند كه در مـورد اثـرات   تغييرات دژنراتيو مختلف گزارش نموده

  ).10( هاي كبد و كليه قابل مقايسه استفنل بر روي ارگان
هاي كبدي همراه با قطر هسته آنها دار قطر سلولافزايش معني

سو و مطابق ايش وزن مطلق و نسبي كبد همضمن اينكه با افز
است، ممكن است به دليل افزايش فعاليت متابوليكي كبد براي 
بالا بردن ميزان بيوترانسفورميشن و تغيير شكل فنل وارد شده 

انـد  و همكاران گزارش كـرده  Braunbeck ). 15( به بدن باشد
هاي كبـدي اغلـب بـه    كه تغيير در اندازه و شكل هسته سلول

اما ممكن  ،هاستمتابوليكي سلول عنوان علايم افزايش فعاليت
نكروز موضعي كه  ).23(است منشا پاتولوژيكي هم داشته باشد 

هاي تيمار شده با فنل ديده شـد  در بافت كبد مربوط به موش
احتمالا از فعاليت بيش از حد مورد درخواست از حيوان بـراي  

ي ناشي يزداسه سمپاك كردن بدنش از مواد سمي در طول پرو
هـم   دانشمندان ديگروسيله ه چنين نتايجي ب شده است و اين

ناتواني حيوان آزمايشگاهي بـراي   ،همچنين. گزارش شده است
هاي كبدي جديد ممكن است بـه نكـروز منجـر    نوسازي سلول

  ).24( شده باشد
-بر اساس نتايج بيوشيميايي اين مطالعه، مواجهه شدن موش

هاي مختلف فنل در مقايسه با گروه شاهد هاي سوري با غلظت
 و AST ،ALTهايدار مقادير سرمي آنزيمموجب افزايش معني

ALP ها يكي از دلايل افزايش سطح سرمي اين آنزيم. شودمي
هاي ممكن است تغيير در نفوذپذيري غشاي پلاسمايي سلول

كبدي و يا صدمات سلولي حاصل از قرار گرفتن در معرض 
هاي موجود تواند به افزايش نشت آنزيمن امر مياي .فنل باشد

ها در هاي كبدي و سپس بالا رفتن مقادير آنزيمدر ليزوزوم
نتايج مشابهي در موارد مسموميت با  .)26 ،25(سرم شود 

ها در موجودات مختلف گزارش شده است كه با كشحشره
  ).25( خواني داردهاي بررسي حاضر هميافته

ي به ارزياب) 2010(همكاران  و  Adeyemiهمچنين
يوشيميايي اثرات آلودگي آب آشاميدني با سرب، فنل و بنزن ب

از جمله نتايج اين مطالعه كاهش  .صحرايي پرداختند در موش
ميزان آنزيم آلكالين فسفاتاز در قلب، شش و سرم حيوانات 

اين محققين بيان كردند  .تيمار شده نسبت به گروه شاهد بود
سرمي آنزيم آلكالين فسفاتاز ممكن است به كه كاهش سطح 

هايي از علت واكنش اين سه ماده شيميايي با بخش
ها به داخل سيتوپلاسم و غشاي پلاسمايي و سپس نشت آنزيم

ها با نتايج مطالعه حاضر اين يافته). 9(سرم خون باشد 
توان به متنوع بودن مواد همخواني ندارد و از علل آن مي

 به طوري ،ستفاده در بررسي مذكور اشاره كردشيميايي مورد ا
كه تجويز همزمان اين سه تركيب باعث كاهش سطح سرمي 

  .آنزيم آلكالين فسفاتاز شده است
در مطالعه حاضر ممكن  ALP بالا رفتن غلظت سرمي آنزيم

است به دليل سيتوتوكسيسيتي فنل باشد و اينچنين وضعيتي 
مواقع تماس با  هاي لوله پروكسيمال كليه دردر سلول

تيمار  ،در مطالعه حاضر. )27( جنتامايسين مشاهده شده است
 ALTو ASTدار ميزان فعاليت با فنل موجب افزايش معني

 اين يافته با مطالعهو در مقايسه با گروه شاهد گرديد 

Nemcsók  28(مطابقت دارد( . AST وALT  نزيمآجزء -

يعي در عملكردي پلاسما هستند كه به طور طبهاي غير
. اندها از جمله كبد قرار گرفتههاي برخي از اندامسلول

اند و ها در ارزيابي وضعيت كبد لحاظ شدههمچنين اين آنزيم
حضورشان در پلاسماي خون ممكن است اطلاعاتي در مورد  

اثبات شده است كه . صدمه بافتي يا بدعملكردي ارگان بدهد
ابزار  ه داخل خون،هاي كبدي بمانيتورينگ كردن نشت آنزيم

در مطالعه . در مطالعات مسموميت كبدي است يمفيد بسيار
پس از قرار گرفتن در  ALT وALP ،  ASTافزايش ،حاضر

معرض فنل، با تغييرات هيستوپاتولوژيك ديده شده همسو و 
ها در پلاسما بيانگر بنابراين افزايش اين آنزيم .مطابق است

اگر چه . عملكرد آن استصدمه به كبد و همچنين تغيير در 
هاي احتمالي براي هپاتوتوكسيسيتي مكانيسم يا مكانيسم

ناشي از فنل كاملا مشخص نيست، اما قابليت هيدروفوبيسيتي 
و همچنين صدمه  )29( هاي آزاد فنوكسيلو تشكيل راديكال

به عنوان ) 1(هاي موثر در رفع استرس اكسيداتيو به آنزيم
وتوكسيسيتي تركيبات فنلي ذكر هاي احتمالي سيتمكانيسم

تغييرات ساختاري ديده شده در بررسي حاضر . شده است
هاي آزاد از نوع ممكن است در نتيجه تشكيل راديكال

فنوكسيل با منشا فنل و همچنين توانايي اين تركيبات در 
 ،نتيجه اينكه. ها باشدتخريب غشاي پلاسمايي هپاتوسيت

دار همچنين تغييرات معنيتغييرات هيستومرفولوژيك كبد و 
هاي سوري قرار در پارامترهاي بيوشيميايي سرم در موش
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ها اين يافته. گرفته در معرض فنل، بيانگر صدمات بافتي است
هاي مختلف فنل در طول كند كه تيمار با غلظتپيشنهاد مي

روز متوالي ممكن است موجب ايجاد هپاتوتوكسيسيتي در  30
  . موش سوري شود
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