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Abstract 
 
Background: There is concerns about exposure of pregnant women to formaldehyde. Curcumin is the 
effective agent in the turmeric. This study was taken to examine the effects of curcumin on the placenta in 
the formaldehyde treated rats.  
Materials and methods: For this study, a number of 40 pregnant Wistar rats were randomly divided to 5 
equal groups, including control, experiment I (the animals which received formaldehyde by intra peritoneal 
method at 10 mg/kg body weight during 4-17 gestational days), experiment II (animal which received 
formaldehyde with curcumin at 150 mg/kg body weight), experiment III (animals which received 
formaldehyde with curcumin at 300 mg/kg) and experiment IV (curcumin at 150 mg/kg body weight by 
gavage). On the 18th days of gestation, the animals were euthanized and after dissection, the placental 
specimens were taken and anatomical examinations were done. Then histological specimens were taken and 
the Hematoxylin-Eosin staining was performed. Then, the histometrical assay was carried out. The results 
were analyzed by SPSS software and P<0.05 was considered as significant.  
Results: The results showed detrimental alterations in the placentas from formaldehyde treated group. 
Curcumin at 150 mg/kg body weight could not ameliorates the formaldehyde toxic effects. Curcumin at 300 
mg/kg body weight had ameliorative effects on the gross and histological integrity of placenta. 
Conclusion: On the basis of the present results, treatment with curcumin at 300 mg/kg could effectively 
protect placenta during formaldehyde exposure. Therefore, curcumin may be recommended in pregnant 
women who are exposed to formaldehyde. 
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 185/ و همکاران ی ضیجبار ف                                                                                                 1400تابستان     2 شماره   31 دوره

 
 

  دانشگاه آزاد اسلامی پزشکیعلوم جله م

  194تا  184صفحات ، 1400تابستان ، 2، شماره 31 ورهد

  

هاي صحرایی تیمار شده با فرمالدئید و مطالعه هیستولوژي جفت در موش

  کورکومین

 3سلمان سلطانی ،2علی لویی منفرد ،1جبار فیضی
     
 ایران مپزشکی، دانشگاه ایلام،دانشجوي کارشناسی ارشد بافت شناسی، دانشکده پیرادا 1
  ایران دانشیار،گروه بافت شناسی و باکتري شناسی، دانشکده پیرادامپزشکی، دانشگاه ایلام،2
 آزمایشگاه مرکزي دانشگاه ایلام استادیار، 3

   کیدهچ

ؤثر در زردچوبه است و داراي هایی وجود دارد.کورکومین ماده مدر مورد عوارض تماس زنان حامله با فرمالدئید نگرانی :سابقه و هدف

هاي تیمار شده با فرمالدئید بررسی باشد. در این مطالعه اثرات کورکومین بر روي ساختار جفت در رتکاربردهاي درمانی متعددي می

 . شد

کننده فرمالدئید (دریافت1شامل شاهد، تجربی گروه 5 سر رت آبستن نژاد ویستار به صورت تصادفی به 40براي این کار تعداد :روش بررسی

 کننده فرمالدئید به روش مذکور + پودرکورکومین به(دریافت2آبستنی)، تجربی17الی 4در روزهاي  mg/kg10صفاقی، به میزان داخل  تزریقی

) و mg/kg300میزان  (دریافت کننده فرمالدئید به روش مذکور + پودر کورکومین به3به صورت گاواژ)، تجربیmg/kg 150میزان 

جفت  و نمونه شده کشیها آسانآبستنی، رت18 )، تقسیم شدند. درروزmg/kg 150میزان  (دریافت کننده تنها پودرکورکومین به4ربیتج

ائوزین انجام شد. - آمیزي هماتوکسیلینهاي لازم براي بررسی بافت اخذ و رنگاستخراج شد و مطالعات ماکروسکوپی انجام شد. سپس نمونه

   .دار در نظر گرفته شدمعنی >05/0Pو  تحلیل شد  SPSSافزار نرم یستومتریک انجام گردید. نتایج باگیري هسپس اندازه

) موجب کاهش اثرات سمی فرمالدئید mg/kg150تیمار با فرمالدئید موجب تغییرات مخرب در بافت جفت شد. تیمار با کورکومین ( ها:یافته

کننده کورکومین به تنهایی، وضعیت کامل در ساختار جفت شد. در حیوانات دریافت سبب بهبودي mg/kg300شد. کورکومین با غلظت

  .ساختار بافتی جفت مشابه گروه شاهد بود

تواند به طور مؤثر تغییرات ساختار بافتی جفت ناشی از می mg/kg300براساس نتایج این مطالعه تیمار با کورکومین در غلظت :گیرينتیجه

  .دکردر معرض آلودگی با فرمالدئید، مصرف کورکومین را توصیه  برطرف سازد. از این رو شاید بتوان در افراد حامله تماس با فرمالدئید را

 .موش صحرایی شناسی، جفت، فرمالدئید، کورکومین،بافت واژگان کلیدي:
  

  1مقدمه

تــرین مــواد شــیمیایی یکــی از پرمصــرف (HCHO) فرمالدئیــد

هـاي  ها و سالندر بیمارستان درکارخانجات مختلف و همچنین

تشریح اسـت. افـراد مختلـف بـه ویـژه کارکنـان و دانشـجویان        

                                                
، لامیدانشگاه ا ،یرادامپزشکیدانشکده پ ،یشناس يو باکتر یگروه بافت شناس لامیا: آدرس نویسنده مسئول

 )  email: alm722@yahoo.com( منفرد ییلو یعل

ORCID ID: 0000-0002-0584-6414  

     10/8/99: تاریخ دریافت مقاله

  20/10/99: تاریخ پذیرش مقاله

هاي آنـاتومی و کارشناسـان هیسـتوپاتولوژي همـواره در     سالن

). تمـاس طـولانی   1( گیرنـد معرض سمیت این ماده قـرار مـی  

مدت با فرمالدئید موجب درماتیت تماسی، سرطان و اختلالات 

هـایی در مـورد   بنابراین همواره نگرانـی  .)1شود (مادرزادي می

 تماس شغلی یا محیطی زنان حامله با فرمالدئیـد وجـود دارد.  

Haffner در گزارشــی ضــمن اعــلام   2015( شو همکــاران (

 ـ  نگرانی ویـژه در  ه هایی در مورد عوارض تماس بـا فرمالدئیـد ب

دانشجویان وکارکنان حامله، پیشنهاد کردند مسئولین آموزشی 
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اي بـراي جلـوگیري از   تشریح باید راهکارهـاي ویـژه  هاي سالن

). در مطالعـات گذشـته   2آسیب یافتن افـراد مسـتعد بیابنـد (   

اثرات مضر تماس بـا فرمالدئیـد بـر روي وضـعیت حـاملگی در      

انسـان و حیوانـات آزمایشـگاهی گـزارش شـده اسـت. در ایـن        

ها بروز نقایص ساختاري در جفت،کاهش انـدازه جسـم   پژوهش

هـاي غیـر طبیعـی و همچنـین در نـوزادان      ایش جنینزرد، افز

تر از میانگین طبیعی هاي کوتاهکاهش وزن شدید و وجود اندام

) همچنـین  3( متعاقب تیمـار بـا فرمالدئیـد ذکـر شـده اسـت      

، 4خاصیت آمبریوتوکسیک بودن فرمالدئید اثبات شـده اسـت (  

که  کردند) مشخص 2001(  KilburnوThrasher ). به علاوه 5

هاي بارداري که در معرض فرمالدئید استنشـاقی  جنین رت در

گیرنـد، بلاسـتومرهاي   قـرار مـی   mg/m31/5-0  با غلظت بـین 

هـاي دژنـره شـده و    جنین آسیب دیده، افزایش سقط جنین و

). مطالعـات  6شود (همچنین اختلالات کروموزومی مشاهده می

در بـه  اند که در حیوانات آبستن فرمالدئیـد قـا  قبلی نشان داده

). در تحقیـق  7،8( عبور از سد جفت و ورود به بدن رویان است

) در مـورد  1986(ش و همکـاران  Maronpotدیگري که توسـط  

هاي تولیدمثلی از تأثیر فرمالدئید بر ساختار بافت شناسی اندام

کـه  شـد  جمله رحم و تخمدان انجـام پـذیرفت نیـز مشـخص     

فرمالدئیـد  هفتـه در معـرض   13هاي آبستنی که به مدت موش

بودند، دچار هیپوپلازي شـدید در   ppm40استنشاقی به میزان

). گزارش شده است کـه در حیوانـات   9( دندشرحم و تخمدان 

هـاي  آزمایشگاهی مواجه شده با فرمالدئید افـزایش ناهنجـاري  

کـاهش   اخـتلالات کرومـوزومی،   جنینی مانند تحلیـل رویـان،  

 ـ  اندازه جفـت وکـاهش سـایز جسـم زرد،     دازه و وزن کـاهش ان

جنین، هیپوپلازي رحم وتخمدان و همچنین اختلالات سـیکل  

) 2017( شو همکـاران Xu ). 11 ،10( شودجنسی مشاهده می

اي که در معـرض تمـاس بـا    اند که در زنان حاملهگزارش کرده

داري سقط جنین خودبخودي به صورت معنی ،فرمالدئید بودند

 شو همکـاران  Franklin ). همچنـین 12( کنـد افزایش پیدا می

ــا     2019( ــه ب ــادران حامل ــاس م ــین تم ــاط ب ــورد ارتب     ) در م

هاي خانگی و میزان وقوع نقایص جنینی و بـروز سـقط   آلاینده

انـد کـه در بـین مـواد شـیمیایی مختلـف،       جنین گزارش کرده

هاي تولد فرمالدئید به عنوان عامل مهم مرتبط با وقوع نارسایی

) 2020( شو همکـاران  Ezati). اخیـرا  13(است و سقط جنین 

اند که تزریق داخل صفاقی فرمالدئیـد بـه میـزان    گزارش کرده

میلی گرم بر کیلـوگرم در مـوش سـوري نـر موجـب بـروز        10

    اخــتلالات تناســلی قابــل توجــه در عملکــرد و ســاختار بیضــه 

کـارنیتین   –اند که تجـویز ال  شود. این محققین اعلام کردهمی

تواند عوارض ناشـی از  لوگرم میمیلی گرم بر کی 100به میزان 

). بنابراین در تحقیقـات متعـددي   14( فرمالدئید را جبران کند

سمیت فرمالدئیـد بـر روي دسـتگاه تولیـد مثـل مـاده و نـر و        

همچنین رشد و تکوین رویانی و ساختار جفـت بررسـی شـده    

است، اما براي کاهش این عوارض وپیشگیري از وقوع صـدمات  

هـاي اخیـر   ه اسـت. از ایـن رو در سـال   فوق راهکاري ذکر نشد

یافتن جایگزینی براي فرمالدئید یا جستجوي عواملی از جملـه  

گیاهان دارویی و مواد موثره آنها براي کاهش عوارض تماس بـا  

 فرمالدئید مورد توجه محققین قرار گرفته است.

عنـوان  بـه  کورکومین یک ترکیب شیمیایی چندفنولی است که

موجـود در گیـاه زردچوبـه شـناخته شـده       ترین ماده مؤثرمهم

است. همچنین کورکـومین داراي خـواص ضـدالتهابی اسـت و     

). 15(شـود  مصرف آن باعث کاهش عوامل التهابی در بدن مـی 

به علاوه مشخص شده است که کورکـومین بـه دلیـل داشـتن     

اکسیدانی و ضدالتهابی و همچنین از طریق تعدیل خواص آنتی

م ســندروم تخمــدان یــاهش علاسیســتم هورمــونی موجــب کــ

همچنـین تـأثیرات مفیـد     ).16( شودکیستیک در زنان میپلی

هاي دسیدواي جفت و رحـم انسـان و   کورکومین بر روي سلول

کاربرد درمانی ایـن مـاده بـراي درمـان اخـتلالات حـاملگی و       

 پیشگیري از وقوع التهاب و سقط جنـین، گـزارش شـده اسـت    

ف کورکـومین بـر روي بافـت    ). اخیرا تاثیرات مفیـد مصـر  17(

جفت و روند رگ سازي در آن  و همچنـین رونـد حـاملگی در    

هاي حیوانات آزمایشگاهی به اثبات رسـیده  جفت انسان و مدل

  ).19 ،18است (

شناســی جفــت در مــوش صــحرایی از دو ناحیــه از نظــر بافــت

(اســپانژیوم) و لابیرنــت تشــکیل شــده اســت. ناحیــه   اتصــالی

آندومتر رحم مادر قرار گرفته و در تماس با اسپانژیوم به سمت 

ــده ــود  دســیدواي قاع اي اســت. وجــه تســمیه اســپانژیوم وج

هاي اسپانژیوتروفوبلاست در این ناحیـه اسـت. همچنـین    سلول

پیکـر جفـت در حاشـیه مـرزي     هـاي غـول  در این ناحیه سلول

شـوند.  اي دیده میبخش اتصالی و در مجاورت دسیدواي قاعده

داراي اندازه بـزرگ و دو تـا سـه هسـته مشـخص      ها این سلول

). در ناحیـه  20( بیضی تا کروي و سیتوپلاسم بازوفیلی هستند

دار بـه صـورت تجمعـات    هـاي گلیکـوژن  اتصالی جفـت سـلول  

هـاي کـروي، کـاملاً روشـن،     وار سفید، متشکل از سلولخوشه

رنگ دیده داراي هسته گرد و مرکزي و سیتوپلاسم شفاف و بی

). ناحیـه لابیرنـت جفـت  بـه صـورت صـفحه اي       20می شود.(

عروقی و متشکل از لاکوناهاي محتـوي سـینوزوئیدهاي خـون    

مادري و مویرگ هاي جنینی مشخص و نسبتاً بزرگ می باشد. 

ــلول  ــه سـ ــن ناحیـ ــین  در ایـ ــت و سـ ــاي سیتوترفوبلاسـ هـ

سیتوترفوبلاست کروي شـکل بـا هسـته مرکـزي، سیتوپلاسـم      
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و مشخص مشـاهده مـی شـوند.     بازوفیلی و به صورت برجسته

  همچنین در بین خـون مـادر و جنـین، غشـاء لابیرنتـی دیـده       

  ).21، 20( شودمی

با توجه به اینکه تاکنون جستجو براي یافتن جایگزینی مناسب 

براي فرمالدئید که بتواند اثرات سمی آنرا بر روي ساختار بافتی 

العـه  جفت تقلیل دهد موفقیت آمیز نبوده است، از ایـن رو مط 

بررسی کارایی کورکومین در مورد تعدیل اثـرات  با هدف حاضر 

انجـام  سمی فرمالدئید بر روي ساختار جفت در موش صحرایی 

      .شد

  

  مواد و روشها

نمونه برداري از جفـت بـه روش   ، تحلیلی–این تحقیق توصیفی در 

هاي آبستن نژاد ویسـتار  از بین رت (Randomized) کاملاً تصادفی

کورکومین مورد اسـتفاده در ایـن تحقیقـات سـاخت      ت.انجام گرف

شرکت سیگما (آمریکا) و به صورت پـودر زرد رنـگ بسـته بنـدي     

گرمـی   300هاي درصد و به صورت ویال 99شده با درجه خلوص 

تهیه شـد. بـراي    (تهران، ایران) بود و از شرکت شیمی عناصر پاك

آفتـابگردان   استفاده ابتدا غلظت مورد نظر تعیین و سپس در روغن

درصد به  37به عنوان حلال حل شد.  همچنین محلول فرمالدئید 

صورت ظرف یک لیتري بسته بندي شـده سـاخت شـرکت مـرك     

(آلمان) بود و براي تعیین رقت مـورد نظـر، از آب مقطـر اسـتفاده     

 شد.  

سر رت ماده بالغ نـژاد ویسـتار و    40براي انجام این آزمایش تعداد 

بالغ با همـان نـژاد تهیـه و بـه آنهـا اجـازه       سر رت نر  40همچنین

داده شد. پـس از تأییـد آبسـتنی بـا اسـتفاده از روش       گیريجفت

بـه طـور   ) =40N( هـاي آبسـتن  )، رت22پـلاك واژنـی (   مشاهده

چهـار گـروه تیمـار     شامل یک گـروه شـاهد و   ،گروه 5تصادفی به 

 آبسـتنی،  17الی  4در روزهاي  هاتقسیم شدند. درگروه شاهد رت

تنها آب مقطر فاقد هر گونه ماده افزودنی بـه روش تزریـق داخـل    

صفاقی و به طور همزمان محلول روغن آفتابگردان به صورت گـاواژ  

 4کـه در روزهـاي   هایی بودنـد رت ،دریافت کردند.گروه تجربی اول

ــی  ــد   17الـ ــتنی، فرمالدئیـ ــت   37آبسـ ــا غلظـ ــه بـ  10درجـ

 اقی دریافـت کردنـد.  گرم/کیلوگرم، به روش تزریق داخل صـف میلی

آبستنی علاوه بـر دریافـت    17الی  4در روزهاي  ،گروه تجربی دوم

گرم/کیلوگرم فرمالدئید به روش داخـل صـفاقی، بـه طـور     میلی10

گرم/کیلـوگرم را بـه   میلی 150همزمان محلول کورکومین باغلظت 

نـد.  کردلیتر به روش گاواژ دریافت میلی1صورت روزانه و به میزان 

ــر  17الــی  4در روزهــاي ، بــی ســومگــروه تجر آبســتنی عــلاوه ب

گرم/کیلوگرم فرمالدئید به روش داخل صفاقی، بـه  میلی 10دریافت

گرم/کیلـوگرم  میلی 300طور همزمان محلول کورکومین با غلظت 

لیتر بـه روش گـاواژ دریافـت    میلی1را به صورت روزانه و به میزان 

بودنـد کـه در   هـایی  شـامل مـوش  ، نمودند. گـروه تجربـی چهـارم   

ــاي ــی  4روزهـ ــومین    17الـ ــول کورکـ ــا محلـ ــتنی، تنهـ آبسـ

گرم/کیلـوگرم را بـه صـورت روزانـه و بـه میـزان       میلی150باغلظت

 4لیتر به روش گاواژ و با اسـتفاده از سـوند معـدي شـماره     میلی1

هـا  رت آبسـتنی،  18هـا، در روز دند. در مورد همه گـروه کردریافت 

تشـریح و بـازکردن حفـره     پـس از  توسط کلروفورم بیهوش شده و

رحمی نمونه جفت جدا گردید. براي انجـام بررسـی ماکروسـکوپی    

ابتدا نمونه هاي جفت توسط سرم فیزیولوژي شستشو و سپس بـر  

روي کاغذ صافی خشک شدند. در مرحله بعد قطر و ضـخامت هـر   

انـدازه   )Mitutoyo Kanagawa, Japanنمونـه بـا کـولیس مـدل (    

ها بـا چشـم   هاي ظاهري وکیفی نمونهگیري شد. همچنین ویژگی

غیر مسلح مورد مقایسه قرار گرفت. سـپس بـراي انجـام مطالعـات     

هـایی بـه   هاي شاهد وتیمار برشبافت شناسی در هر کدام از گروه

میلی متر از جفت تهیـه و سـپس جهـت ثبـوث، در      5/0ضخامت 

هـا  ساعت، فرمـالین نمونـه   24قرار داده شد پس از  % 10فرمالین 

هـا بـه آزمایشـگاه بافـت     ویض وجهت تهیه مقاطع بافتی، نمونـه تع

شناسی انتقال داده شـدند. در آزمایشـگاه بافـت شناسـی، پـس از      

هـاي متــداول تهیـه مقـاطع بافــت شناسـی از جملــه     انجـام روش 

شـفاف   هـاي مختلـف اتـانول،   ها با استفاده از غلظـت آبگیري نمونه

ي بـا پـارافین، از هـر    سازي آنها با زایلول وآغشـتگی و قالـب گیـر   

میکرومتر بـا اسـتفاده از میکروتـوم     5هایی به ضخامت نمونه برش

ائـوزین رنـگ   –هـا بـه روش هماتوکسـیلین   سپس نمونه .شدتهیه 

آمیزي وپس از چسباندن لامل ومونته کردن، در زیر میکروسـکوپ  

تمـام تغییـرات ایجـاد شـده در      و نـد نوري مورد مطاله قـرار گرفت 

فت در گـروه هـاي تیمـار شـده بـا فرمالدئیـد یـا        ساختار بافتی ج

مقایسـه قـرار    کورکومین، نسبت به گـروه شـاهد مـورد مطالعـه و    

  گرفت.  

براي کمیت بخشیدن به نتایج بافت شناسی بررسی هیسـتومتریک  

انجام شد. براي این موضوع  به کمک عدسی چشمی مدرج از هـر  

کروسـکوپی  هاي استخراج شده پنج فیلـد می مقطع  از نمونه جفت

پیکر در ناحیه اسپانژیوم شـمارش  هاي غولشمارش و تعداد سلول

 ).  همچنین ساختارهاي واقع شده در دو ناحیه اتصـالی و 23( شد

ضخامت ناحیه دسیدوا و اسـپانژیوم، در همـه    لابیرنت جفت شامل

هاي تحقیق با نرم افزار و دوربـین میکروسـکوپ و اسـکنر لام    گروه

True Chrom Metrics       (ساخت کشور چـین) انـدازه گیـري شـد

 SPSS16.0آمــاري نتــایج از نــرم افــزار تحلیــل ). بــه منظــور 23(

آمریکا) اسـتفاده شـد. بـراي تعیـین تفـاوت       IBM(ساخت شرکت 

بـه   ) و(ANOVAها از آزمون آمـاري واریـانس یکطرفـه    بین گروه
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به عنـوان   >05/0Pاستفاده شد و  LSDدنبال آن از تست تکمیلی 

  .  دار در نظر گرفته شدماري معنیسطح آ

  

  هایافته

ساختمان جفت در گروه شاهد کاملا  ،از نظر ماکروسکوپی

که رنگ، شکل و اندازه آن به ترتیب به طوري ،طبیعی بود

شکل ( به صورت قرمز، بیضوي و نسبتاً بزرگ مشاهده شد

کننده هاي صحرایی آبستن دریافتدر موش الف). - 1

، ساختار ماکروسکوپی جفت mg/kg10 انفرمالدئید به میز

که به طوري ،سري تغییرات غیرطبیعی را نشان داد یک

تر، شکل آن غیرکروي نسبت به گروه شاهد رنگ آن روشن

  ب).  - 1شکل ( تر بودو اندازه آن کوچک

  

  
هاي مختلف مقایسه ساختار ماکروسکوپی جفت در گروه. 1شکل 

، شکل و اندازه طبیعی جفت مورد مطالعه. الف)گروه شاهد: رنگ

ب)گروه فرمالدئید: جفت داراي اندازه کوچکتر، رنگ  شود.دیده می

. ج) گروه است تر و شکل متورم و غیرکرويروشن

: بهبودي زیادي نسبت mg/kg150 فرمالدئید+کورکومین به میزان

د) گروه فرمالدئید+کورکومین  به گروه فرمالدئید ایجاد نشده است.

: شکل جفت از حالت متورم و کروي خارج mg/kg300  به میزان

اما هنوز  ،تر از گروه فرمالدئید استشده و اندازه آن نیز کمی بزرگ

گروه کورکومین: وضعیت  ه)با گروه شاهد اختلاف ظاهري دارد. 

 ظاهري تقریبا مشابه گروه شاهد است.

  

در حیوانات تیمار شده با فرمالدئید و کورکومین 

)mg/kg150 ،( ساختار ماکروسکوپی جفت به صورت غیر

هاي گروه شاهد تر از نمونهطبیعی رنگ پریده تر و کوچک

کننده فرمالدئید و ج). در حیوانات دریافت - 1شکل ( بود

)، رنگ جفت قرمز و پرخون، شکل mg/kg300( کورکومین

د).  - 1شکل آن بیضوي و اندازه آن نسبتا بزرگ بود(

ومین به تنهایی، شکل و اندازه کننده کورکدرگروه دریافت

جفت از نظر ماکروسکوپی طبیعی بود و شبیه گروه شاهد 

شکل (شد تر مشاهده که رنگ آن کمی روشندر حالی، بود

هاي مورد مطالعه مقایسه اندازه قطر جفت در گروهه).  - 1

کاهش نشان داد که تیمار حیوانات با فرمالدئید، موجب

. )>05/0P( شودگروه شاهد میدار قطر جفت نسبت بهمعنی

کورکومین همراه با فرمالدئید، و mg/kg150 تجویز

همراه با فرمالدئید به طور مشابه  mg/kg300همچنین 

دار قطر جفت نسبت به گروه باعث افزایش معنی

بین گروه  ).>05/0P( کننده فرمالدئید به تنهایی شددریافت

جفت تفاوت  رکورکومین و گروه شاهد از نظر میانگین قط

ها نشان داد که ). بررسی1(جدول  دداري مشاهده نشمعنی

نسبت به گروه  میزان ضخامت جفت در گروه فرمالدئید

. )>05/0P( دهدداري را نشان میکاهش معنی شاهد،

هاي فرمالدئید+کورکومین به میزان ضخامت جفت در گروه

mg/kg 150  و نیزفرمالدئید+کورکومین به میزان

mg/kg300 داري را نسبت به گروه فرمالدئید افزایش معنی

در مقایسه بین گروه کورکومین و  ).>05/0P(داد نشان 

داري گروه شاهد از نظر میانگین ضخامت جفت تفاوت معنی

  ).1(جدول  دشمشاهده ن

در حیوانات گروه شاهد،  ،از نظر تغییرات هیستولوژیک

 هده شدشناسی جفت  به صورت طبیعی مشاساختار بافت

الف). در حیوانات آبستن تیمار شده با فرمالدئید  - 2شکل (

هاي ، هم تعداد و هم اندازه سلولmg/kg 10 به میزان

که به طوري ،گیري پیدا کردپیکر جفت افزایش چشمغول

ها متورم، درشت و با اشکال متفاوت از گروه این سلول

با هاي تیمار شده ب). در رت - 2شکل( شاهد دیده شدند

)، تعداد و اندازه mg/kg 150( فرمالدئید و کورکومین

پیکر جفت افزایش نسبی به گروه شاهد را هاي غولسلول

کننده اما این افزایش به اندازه گروه دریافت ،نشان داد

هاي تیمار ج). در رت - 2شکلفرمالدئید به تنهایی نبود (

)، کاهش mg/kg 300شده با فرمالدئید و کورکومین (

پیکر جفت نسبت هاي غولتوجه درتعداد و اندازه سلوللقاب

د). در حیوانات  - 2شکل ( به گروه شاهد دیده شد

کننده کورکومین به تنهایی، از نظر تعداد و اندازه دریافت

پیکر جفت شرایط کاملا مشابه گروه شاهد هاي غولسلول

  ه).  - 2شکل (بود 
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(اسپانژیوم) جفت در  ساختار میکروسکوپی ناحیه اتصالی .2شکل 

پیکر(پیکان زرد) هاي غولهاي مورد مطالعه. الف)گروه شاهد: سلولگروه

گروه فرمالدئید: در این تصویر افزایش  شوند. ب)به شکل طبیعی دیده می

. ج) گروه شودپیکر مشاهده میهاي غولمشخص در تعداد و اندازه سلول

هاي داد و اندازه سلول: تعmg/kg150 فرمالدئید+کورکومین به میزان

. د) گروه استطور مشخص بیشتر از گروه شاهد پیکر بهغول

توجه در اندازه و : کاهش قابلmg/kg300 فرمالدئید+کورکومین به میزان

گروه ه) شود. پیکر نسبت به گروه شاهد دیده میهاي غولتعداد سلول

یزي آم(رنگاست کورکومین: شرایط تقریبا مشابه با گروه شاهد 

  ×).40ائوزین. بزرگنمایی- هماتوکسیلین
  

دار از نظر هاي گلیکوژندر حیوانات گروه شاهد سلول

تعداد، اندازه، تراکم و حجم سلولی به طور طبیعی  دیده 

کننده فرمالدئید به در حیوانات دریافت. الف) - 3شکل ( شد

هاي ، جمعیت، اندازه و تراکم سلولmg/kg10 میزان

گیري را نشان داد. در این کاهش چشم دار جفتگلیکوژن

رنگ دار جفت با رسوبات صورتیهاي گلیکوژنگروه، سلول

هاي تیمار شده ب). در رت - 3شکل ( جایگزین شده بودند

) ، حجم و تراکم mg/kg150( با فرمالدئید و کورکومین

دار جفت، کمتر از گروه شاهد و بیشتر هاي گلیکوژنسلول

ود. همچنین در این گروه بخشی از بافت از گروه فرمالدئید ب

دار جفت، توسط رسوبات هاي گلیکوژنحاوي سلول

هاي ج). در رت - 3شکل ( رنگ جایگزین شده بودصورتی

)، mg/kg 300( تیمار شده با فرمالدئید و کورکومین

دار جفت، کاملاً هاي گلیکوژنجمعیت، اندازه و تراکم سلول

د). در این گروه جایگزین  - 3شکل (بود شبیه گروه شاهد 

رنگ مشاهده نشد. در شدن بافت توسط رسوبات صورتی

کننده کورکومین به تنهایی، از نظر تعداد و هاي دریافترت

دارجفت، شرایط کاملاً به گروه هاي گلیکوژنحجم سلول

  ه). - 3شکل (به بود شاهد مشا

  

ت در (اسپانژیوم) جف ساختار میکروسکوپی ناحیه اتصالی .3 شکل

 دار جفتهاي گلیکوژنهاي مورد مطالعه. الف) گروه شاهد: سلولگروه

گروه  شود. ب)صورت متراکم دیده میه (پیکان مشکی) با حجم زیاد و ب

دار هاي گلیکوژنفرمالدئید: در این تصویر تحلیل و از بین رفتن سلول

: mg/kg150. ج) گروه فرمالدئید+کورکومین به میزانشودمشاهده می

دارایجاد شده است. د) گروه هاي گلیکوژنافزایش نسبی در تراکم سلول

هاي : تراکم و اندازه سلولmg/kg300 فرمالدئید+کورکومین به میزان

گروه کورکومین: تجمع ه)دارجفت کاملاً شبیه گروه شاهد است. گلیکوژن

آمیزي دار به صورت متراکم وجود دارد (رنگهاي گلیکوژنسلول

  ×).40ائوزین. بزرگنمایی- ینهماتوکسیل
 

هاي گروه شاهد ساختمان بافت شناسی بخش در رت

لابیرنت جفت و غشاء لابیرنتی بین خون مادر و جنین به 

در حیوانات  .الف) - 4شکل (شد صورت نرمال مشاهده 

تیمارشده با فرمالدئید ناحیه لابیرنت جفت یکسري 

امل افزایش تغییرات غیرطبیعی را نشان داد. این تغییرات ش

هاي هاي سفید، کاهش اندازه سلولارتشاح گلبول

چروك خوردگی  سیتوترفوبلاست، اتساع نامنظم لاکوناها و

کننده  هاي دریافتدر رت ب). - 4شکل ( غشاء لابیرنتی بود

، در ساختار )mg/kg150( فرمالدئید و کورکومین

شناسی لابیرنت جفت، کاهش نسبی اندازه بافت

 هاي سفید دیده شدت و ارتشاح جزئی گلبولسیتوترفوبلاس

ج). در حیوانات تیمارشده با فرمالدئید  - 4شکل (

هاي )،  افزایش اندازه سلولmg/kg 300( کورکومین

سیتوترفوبلاست، کاهش اندازه لاکوناها و عدم ارتشاح 

هاي د). در رت - 4شکل ( هاي سفید مشاهده شدگلبول

کننده کورکومین به تنهایی، ساختار طبیعی لابیرنت دریافت

هاي سیتوتروفوبلاست نرمال همراه با ارتشاح شامل سلول

  .ه) - 4شکل ( هاي سفید دیده شدجزیی گلبول
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مقایسه ساختار میکروسکوپی ناحیه لابیرنت جفت در . 4شکل 

د: ساختار طبیعی گروه شاه هاي مختلف مورد مطالعه. الف)گروه

(پیکان آبی) و غشاءلابیرنتی بین خون  هاي سیتوتروفوبلاستسلول

این تصویر  گروه فرمالدئید: در شود. ب)مادر و جنینی دیده می

و کاهش اندازه  (پیکان زرد) هاي سفیدافزایش مشخص تعداد گلبول

 ج)گروه د.شومشاهده می (پیکان آبی) هاي سیتوتروفوبلاستسلول

اندازه  : بهبودي نسبی درmg/kg150 میزان دئید+کورکومین بهفرمال

هاي هاي سیتوترفوبلاست (پیکان آبی) و کاهش تعداد سلولسلول

 گروه فرمالدئید+کورکومین به میزان . د)شودالتهابی مشاهده می

mg/kg300تر آبی) بزرگ (پیکان تروفوبلاستهاي سیتو: اندازه سلول

گروه کورکومین: ه)شوند. دیده نمیهاي التهابی شده و سلول

هاي سیتوتروفوبلاست(پیکان آبی) در اندازه بزرگ دیده سلول

 ×).100ائوزین. بزرگنمایی- آمیزي هماتوکسیلینشوند (رنگمی

  
از نظر تغییرات هیستومتریک، میانگین به دست آمده از 

هاي غول پیکر در گروه فرمالدئید نسبت شمارش تعداد سلول

  ).>0P /05داري را نشان داد (هد افزایش معنیبه گروه شا

نتایج به دست آمده مشخص کرد که تجویز کورکومین به  

، در گروه فرمالدئید+کورکومین تفاوت mg/kg 150میزان

پیکر نسبت به گروه هاي غولداري را در تعداد سلولمعنی

هرچند که این تفاوت نسبت به گروه  ،فرمالدئید ایجاد نکرد

همچنین تجویز کورکومین به  ).2(جدول دار بودیشاهد معن

دار تعداد این باعث کاهش معنی mg/kg 300میزان 

ها در گروه فرمالدئید+کورکومین نسبت به گروه سلول

). بین گروه کورکومین و گروه >05/0Pد (ش فرمالدئید

تفاوت  پیکرهاي غولشاهد از نظر میانگین تعداد سلول

). قطر ناحیه دسیدوا، 2(جدول  داري مشاهده نشدمعنی

داري را نسبت به تحت تأثیر تجویز فرمالدئید کاهش معنی

اما تیمار با کورکومین در  ،)>05/0P( دادگروه شاهد نشان 

گرم به ازاي هر میلی 300و  150با غلظت  هر دو گروه

داري را در ضخامت ناحیه دسیدوا کیلوگرم، تفاوت معنی

د ایجاد نکرد. بین گروه کورکومین و نسبت به گروه فرمالدئی

گروه شاهد از نظر ضخامت ناحیه دسیدوا نیز تفاوت 

میانگین  .)5شکل ( )3 (جدولنشد داري مشاهده معنی

نسبت به گروه  ضخامت ناحیه اسپانژیوم در گروه فرمالدئید

). اثر تجویز >05/0P( داري را نشان دادشاهدکاهش معنی

در گروه فرمالدئید+کورکومین  کورکومین بر قطر این ناحیه

، نسبت به گروه فرمالدئید تفاوت mg/kg 150به میزان

داري را ایجاد نکرد. اما در گروه فرمالدئید+کورکومین معنی

، نسبت به گروه فرمالدئید افزایش mg/kg 300به میزان

مصرف کورکومین در  ).>05/0P( داري را نشان دادمعنی

دار ابل توجه و معنیهاي سالم موجب افزایش قموش

ضخامت لایه اسپانزیوم در گروه کورکومین نسبت به گروه 

  . )5شکل ) (3 (جدول )>05/0P( شد شاهد

 

مقایسه ضخامت نواحی دسیدوا و اسپانژیوم جفت در  .5شکل 

گروه شاهد: ضخامت طبیعی در  الف). هاي مختلف مورد مطالعهگروه

گروه فرمالدئید: کاهش شدید ). ب)b( و اسپانژیوم )a( ناحیه دسیدوا

د. ج) گروه شوضخامت ناحیه دسیدوا و اسپانژیوم مشاهده می

: تفاوت چندانی در mg/kg150 فرمالدئید+کورکومین به میزان

ضخامت ناحیه دسیدوا نسبت به گروه فرمالدئید ایجاد نشده است. 

: افزایش mg/kg300 د) گروه فرمالدئید+کورکومین به میزان

مشاهده اسپانژیوم و دسیدوا نسبت به گروه فرمالدئید  ضخامت ناحیه

ضخامت ناحیه دسیدوا با گروه شاهد  گروه کورکومین: ه)شود. می

اما ضخانت ناحیه اسپانژیوم از گروه شاهد  ،اختلاف زیادي ندارد

 ×).40ائوزین. بزرگنمایی-آمیزي هماتوکسیلین(رنگاست بیشتر 
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 191/ و همکاران ی ضیجبار ف                                                                                                 1400تابستان     2 شماره   31 دوره

  بحث

یده است که فرمالدئید علیرغم امروزه این موضوع به اثبات رس

هاي مختلف هاي بهداشتی و صنعتی وسیع در جنبهکاربرد

. سري مخاطرات بهداشتی هم به همراه داردزندگی انسان، یک

 تأثیر  ر سالیان گذشته مطالعات محدودي در رابطه باد

فرمالدئید بر روي ساختار و عملکرد جفت در موش صحرایی 

ما در مورد تأثیر کورکومین و اثرات ا ،ماده صورت گرفته است

اي هاي تخریبی فرمالدئید مطالعهحفاظتی آن در برابر ویژگی

 .لذا نسبت به انجام تحقیق فعلی اقدام شد ؛صورت نگرفته است

به طور کلی نتایج این تحقیقات نشان داد که کورکومین در 

تواند تغییرات ساختار هیستولوژیک و می mg/kg300  غلظت

 متریک جفت ناشی از مصرف فرمالدئید را برطرف کند.هیستو

     هاي فعلی نتایج ماکروسکوپی نشان داد که در بررسی

هایی در معرض فرمالدئید، به لحاظ هاي جفت در موشنمونه

اي شده بودند و نسبت ظاهري دچار تغییرات تخریبی گسترده

تر و نیز داراي هاي سالم داراي قطر و ضخامت کوچکبه نمونه

شکل غیر طبیعی و ظاهري رنگ پریده بودند. این نتایج مطابق 

و  Shalaby). همچنین 5، 4مطالعات قبلی است (  با نتایج

) در مورد اثر آسپارتام بر بافت شناسی 2019(ش همکاران

جفت نتایج مشابهی مبنی بر کاهش میانگین ضخامت جفت 

و  رسد اثرات تثبیت کنندگینظر میه ب ).24( گزارش کردند

القاي استرس اکسیداتیو فرمالدئید باعث این تغییرات شده 

تواند به خوبی وظیفه خود را است و اندام جفت حاصله نمی

انجام دهد. همچنین اثبات شده است که فرمالدئید از طریق 

هاي هاي اکسیژن فعال و رادیکالافزایش تعداد زیادي از گونه

سلولی و عدم تعادل  آزاد باعث ایجاد آسیب اکسیداتیو، تخریب

هاي بین ظرفیت آنتی اکسیدانتی بدن و میزان هجوم رادیکال

     هاي بدن از جمله مغز استخوان آزاد در بسیاري از بافت

). در تأیید تظاهرات ماکروسکوپی، مشاهدات 25(شود می

هاي هاي جفت در گروهمیکروسکوپی نیز نشان داد که نمونه

دار اندازه نواحی جفت و عنیدریافت کننده فرمالدئید کاهش م

و  Pidoux در این رابطه .دهندجفت بروز می هايتحلیل سلول

ند فرمالدئید از طریق انتشار غیر کرد) اعلام 2015(ش همکاران

شود، فعال از سد جفت انسان عبور کرده، در جفت انباشته می

شود وسبب اختلال در عملکرد سپس وارد بدن جنین می

هاي جفت لاست جفت و عملکرد هورمونهاي تروفوبسلول

و  Maronpot ). در تحقیق دیگري که توسط8( شودمی

) در مورد تأثیر فرمالدئید بر ساختار بافت 1986(ش همکاران

 هاي مختلف مورد مطالعهمتر در گروهخامت جفت بر حسب میلیمقایسه میانگین قطر و ض. 1جدول 

  هاگروه

  

  فرمالدئید  شاهد

) mg/kg10( 

 کورکومین-فرمالدئید

)mg/kg150(  

کورکومین -فرمالدئید

)mg/kg300(  

  کورکومین

)mg/kg150( 

  69/15 ±542/0  متر)قطر جفت(میلی

a 

446/0±0/8  

b  

285/0±0/16 

A 

471/0±0/16  

a 

635/0±0/15  

a  
  0/5±478/0  متر)ضخامت جفت(میلی

a 

458/0±0/4  

b  

265/0±0/6  

a 

162/0±0/6  

c 

163/0±0/6  

a 
  ).>05/0P( دهدهاي مختلف را نشان میدار بین گروهحروف نامتشابه در هرردیف اختلاف معنی

  

 هاي مختلف مورد مطالعهپیکر در گروههاي غولمقایسه میانگین تعداد سلول. 2جدول 

 هاگروه

  

  فرمالدئید  شاهد

) mg/kg10( 

 کورکومین-فرمالدئید

)mg/kg150(  

کورکومین -فرمالدئید

)mg/kg300(  

  کورکومین

)mg/kg150( 

  هايتعداد سلول

 پیکرغول

5/1±2/16       

 a  

4/2±7/22    

b  

3/2±5/18   

B 

5/2±6/14  

 a 

1/1±1/15   

a 

  ).>05/0P(دهد نشان می هاي مختلف رادار بین گروهحروف نامتشابه در هرردیف اختلاف معنی

  

  هاي مختلف مورد مطالعهمقایسه میانگین ضخامت ناحیه دسیدوا و اسپانژیوم در گروه. 3جدول 

  فرمالدئید  شاهد  هاگروه

) mg/kg10( 

 کورکومین-فرمالدئید

)mg/kg150(  

کورکومین -فرمالدئید

)mg/kg300(  

  کورکومین

)mg/kg150( 

  ضخامت دسیدوا

  (میکرون)

38/18±25/229  

a 

35/10±57/145  

b 

64/8±4/145   

B 

98/9±33/154  

b 

94/20±83/185 

a  

 ضخامت اسپانژیوم

  (میکرون)

1/18±4/619   

 a 

19/30±43/468   

b 

5/70±4/519    

ab  

8/46±17/624      

a 

7/67±33/853   

c 

  ).>05/0P(دهد هاي مختلف را نشان میدار بین گروهحروف نامتشابه در هرردیف اختلاف معنی
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تخمدان صورت  هاي تولید مثلی از جمله رحم وشناسی اندام

 13مدت ه هاي آبستنی که بگرفت مشخص شد که موش

بودند،  ppm  40تنشاقی به میزانهفته در معرض فرمالدئید اس

). این 9( دندشدچار هیپوپلازي شدید در رحم وتخمدان 

ها به نوعی در راستاي نتایج تحقیق حاضر مبنی بر اثرات یافته

و  Duong همچنین .استمخرب فرمالدئید بر روي بافت جفت 

 ) دریافتند که بین تماس با فرمالدئید و2011(ش همکاران

 تکاملی جنین هم در انسان و تولید مثلی وافزایش اختلالات 

بر  .)11( هم در حیوانات آزمایشگاهی ارتباط مستقیم وجود دارد

) مواجهه استنشاقی Kilburn )2001 و Thrasher اساس مطالعه

هاي صحرایی باردار سبب اختلالات با فرمالدئید در موش

افزایش بلاستومرهاي تخریب  جفت و کروموزومی در جنین و

). این 6(شود سقط جنین می و در نهایت دژنره شدن و شده

ها در راستاي اثرات مخرب فرمالدئید بر ماهیت تشریحی یافته

  است.وبافتی جفت در مطالعه فعلی 

هاي غول پیکر و بی نظمی در این مطالعه افزایش اندازه سلول

این  ؛در لابیرنت جفت متعاقب تیمار با فرمالدئید دیده شد

). محققین دیگر نتایج 23( ق با مطالعات قبلی استیافته مطاب

مشابهی درباره اثر مواد شیمیایی دیگر مانند آسپارتام بر روي 

   دست ه جفت ب بافت جفت شامل پارگی غشاء لابیرنتی

). تغییرات بافتی مطالعه حاضر متعاقب تجویز 24( اندآورده

ر پی تواند به دلیل اثرات اکسایشی فرمالدئید دفرمالدئید می

افزایش استرس اکسیداتیو و نیز ایجاد واکنش هاي التهابی در 

در ). 25هاي شیمیایی در بافت جفت باشد (اثر تخریب میانجی

مطالعات گذشته چند مکانیسم براي نحوه تأثیر مخرب 

همچنین روند  فرمالدئید بر روي دستگاه تولید مثل ماده و

القاي مسمومیت این موارد شامل  .تکامل رویان ذکر شده است

ها ها، آنزیمژنی، استرس اکسیداتیو، اختلال در فعالیت پروتئین

از طرف دیگر مشخص  ).11(است هاي موثر در بلوغ و هورمون

است که کورکومین در نگهداري آبستنی و رفع عوامل شده 

 رسان در حیوانات آزمایشگاهی آبستن نقش موثري دارد	آسیب

هاي آزاد با دریافت که رادیکالرسد ). چنین به نظر می26(

پروتون از کورکومین و یا با گرفتن الکترون از این ترکیب، 

شوند که این ویژگی کورکومین برخاسته خنثی و غیرفعال می

). 27(است کتون مولکول آن هاي بخش بتادياز گروه

همچنین اثرات محافظتی کورکومین علیه سمیت ایجاد شده 

زا هاي آنتی اکسیدانت درونویژگیتوسط مواد شیمیایی به 

هاي آن براي کاهش تشکیل بودن آن و همچنین به قابلیت

  ).28( هاي پیش التهابی نسبت داده شده استسیتوکین

هاي فرمالدئید سلول مطالعه حاضر در اثر تجویز در

دار جفت کاهش مشخصی نشان دادند. در این مورد گلیکوژن

هاي مذکور متعاقب تیمار با محققین دیگر هم لیز شدن سلول

). در 24اند (مواد شیمیایی دیگر مانند آسپارتام گزارش کرده

اي در رابطه با تأثیر کورکومین بر بافت تخمدان موش مطالعه

 400و  300 هايکورکومین در غلظتکه  دشصحرایی گزارش 

هاي جوان هاي گرانولوزا، فولیکولگرم باعث افزایش سلولمیلی

که نشانگر تاثیر مثبت این ماده بر شد د تخمدانی و جسم زر

هاي مختلف دستگاه تناسلی ماده همسو با نتایج بافت ارگان

). بنا بر نتایج تحقیقات حاضر تجویز 16(است مطالعه این 

تأثیر  mg/kg 150 کورکومین بصورت خوراکی در غلظت

چندانی در بهبودي اثرات مخرب فرمالدئید بر بافت جفت 

به عبارت دیگر عملکرد کورکومین وابسته به دوز نیست  .ندارد

و حداقل غلظت مورد نیاز براي جبران صدمات ناشی از تجویز 

اما مصرف  ،است  mg/kg 150 فرمالدئید، دوز بالاتر از

توانست اثرات منفی تیمار با  mg/kg 300 کورکومین با غلظت

  فرمالدئید بر روي جفت را بهبود بخشد. 

تا تعداد شد ر تیمار با کورکومین سبب در تحقیق حاض

هاي غول پیکر والتهابی در ناحیه اسپانژیوم ولابیرنت سلول

جفت کاهش بیابد. این موضوع به دلیل اثرات ضد التهابی 

کورکومین است. در تأیید این نتایج تحقیقات قبلی نشان 

اند که کورکومین داراي خواص ضدالتهابی است و  از داده

هاي التهابی در جفت و رحم دونیک به میانجیتبدیل آراشی

  ).29( کندزنان باردار جلوگیري می

میلی گرم بر کیلوگرم کورکومین  300در مطالعه حاضر تجویز 

هاي لابیرنت جفت از جمله سلول باعث اصلاح ساختار ناحیه

 سیتوتروفوبلاست متعاقب تیمار با فرمالدئید شد. در این مورد

Qi اند که تیمار مادران )  اعلام کرده2020(ش و همکاران

تواند سبب بهبود میلی گرم کورکومین می 400حامله با 

کارایی و ساختار جفت از جمله اصلاح تراکم سینوزوئیدهاي 

  ). 18( لابیرنت در موش سوري شود

هاي به دست آمده در مطالعه حاضر نشان به طور کلی یافته

حرایی باردار به مدت هاي صداد که مصرف فرمالدئید در موش

دو هفته سبب ایجاد تغییرات مخرب ماکروسکوپی و 

اما مصرف خوراکی کورکومین  ،شودمیکروسکوپی در جفت می

سبب بهبود  يدارتواند به طور معنیمی mg/kg 300در غلظت 

از این رو شاید بتوان در  .بار فرمالدئید در جفت شوداثرات زیان

با فرمالدئید، مصرف کورکومین زنان حامله در معرض آلودگی 

   .دکررا توصیه 
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 193/ و همکاران ی ضیجبار ف                                                                                                 1400تابستان     2 شماره   31 دوره

  و تشکر دردانیق

مطالعه حاضر برگرفته از پایـان نامـه کارشناسـی ارشـد بافـت      

در دانشکده پیرادامپزشکی دانشگاه  که استاي شناسی مقایسه

ایلام انجام شد. در تحقیق حاضر تمامی اقـدامات انجـام شـده    

بــر حیوانــات مطــابق بــا آیــین نامــه کمیتــه اخــلاق پــژوهش  

صـورت    IR.MEDILAM.REC.192.1398آزمایشگاهی با کد 

  .گرفت
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