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موش صحرایی متعاقب  يتغییرات هیستومتریک و هیستولوژیک بافت دوازدهه
تجویز خوراکی اتانول و اولئوروپئین

4شیخ عباس پیرزاده و 3، امید دزفولیان*2زاده، حسین نجف1حسن مروتی

26/10/94: تاریخ پذیرش22/2/94:  تاریخ دریافت

خلاصه 
بدن به  هايفتبامخاطی معده و سایر  يترین ترکیب فنلی برگ زیتون در حفاظت لایهاز آنجایی که نقش اولئوروپئین به عنوان مهم

موش صحرایی متعاقب تجویز  يحاضر بررسی تغییرات هیستومتریک و هیستولوژیک بافت دوازدهه يرسیده است، هدف مطالعهاثبات
، اتانول )mg/kg5(، اولئوروپئین )نرمال سالین(شاهدهاي صورت گروهه شش گروه موش صحرایی نر ب. اتانول و اولئوروپئین بود

به اولئوروپئین به مدت سه روز . تحت مطالعه قرار گرفتند mg/kg50و  10، 5مراه اولئوروپئین با سه دوز ه ، اتانول به)لیتریک میلی(
ها یک ساعت بعد از مصرف موش. خوراکی گاواژ شدخوراکی تجویز شد و اتانول یک ساعت بعد از آخرین دوز اولئوروپئین صورت 
مصرف اتانول . از نظر ماکروسکوپی و میکروسکوپی ارزیابی شد جدا شده و بافت دوازدهه ندکشی شداتر آسان يوسیلهه اتانول ب

-اي، تعداد سلولهاي استوانهتعداد سلولضخامت بافت پوششی،مخاطی دوازدهه گردید به طوري که با تجویز آن يسبب تخریب طبقه
 استفاده از اولئوروپئین در .یافتداري کاهش یمخاطی نسبت به گروه کنترل به طور معن يهاي جامی، طول پرز و ضخامت طبقه

آن براي دوازدهه اثر  mg/kg50ثر بود در حالی که دوز ؤم اتانولدر کاهش اثرات بر کیلوگرم گرم میلی mg/kg10و  5دوزهاي
تواند اثر محافظتی بنابراین اولئوروپئین در مقادیر کم می. محفاظتی نداشت بلکه همانند یک عامل اکسید کننده در دوازدهه عمل نمود

.براي بافت دوازدهه در برابر اتانول داشته باشد

موش صحرایی ،دوازدهه بافت ،اتانول ،اولئوروپئین: کلمات کلیدي

قدمهم
ایجاد وز ضایعات والکلیسم یکی از موارد برالکل و.

.باشدهاي مختلف بدن پستانداران میسرطان در اندام
عصبی، تولید مثلی و  هايایجاد ضایعات در سیستم

ثیر مخربی أاتانول ت.از جمله این عوارض است یگوارش
 .هاي مختلف بدن از جمله دستگاه گوارش داردبر بافت

Bode(شودپرزهاي روده می کاهشمصرف الکل منجر به 

هاي صحرایی کار بردن اتانول خالص در موشبه). 1980
 Alirezaei(کندمی اي قابل مشاهده ایجادهاي معدهزخم

et al. 2012.(مصرف اتانول باعث تورم  همچنین
الکل باعث مزمن که مصرفضمن این. شودزدهه میادو

ي دامپزشکی، دانشگاه تهران، دانشکدهگروه علوم پایهاستاد 1
ي دامپزشکی، دانشگاه شهید چمران اهوازدانشکده، گروه علوم پایهاستاد *2
ي دامپزشکی، دانشگاه لرستان، دانشکدهگروه پاتوبیولوژياستادیار 3
ي دامپزشکی، دانشگاه شناسی، دانشکدهي کارشناسی ارشد بافتآموختهدانش4

صورت نقاط بهشود که میدر زیر مخاط دوازدهه  نکروز
 الکل سبب مصرف مزمن همچنین. شوددیده می کانونی

هاي ائوزینوفیلی در خونریزي همراه با افزایش سلول
Vaquera(شودمخاط می et al. 2002.(

و برگ زیتون داراي ترکیبات متنوع از جمله آلکالوئید 
استروئید است و داراي خواص گوناگونی از جمله 

سمیک ی، فعالیت هیپوگلضد ویروسی، باکتريضد خواص 
همچنین برخی از . و اثر شل کنندگی عروق است

برگ این از . اکسیدانی دارندترکیبات زیتون خواص آنتی
عنوان داروي ضد فشار خون، ضد گیاه در طب سنتی به

E-mail: najafzadeh@scu.ac.ir)مسئول ينویسنده(

شهید چمران اهواز
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ثر در درمان ؤ، نیرو بخش، مرآترواسکلروز، ملین، تب ب
ي سردرد و باکنندهو برطرف هاي مجاري ادراريعفونت

-فراوان 1اولئوروپئین. اکسیدانی یاد شده استالیت آنتیفع

ترین نوع از ترکیبات فنلی موجود در میوه و برگ زیتون 
باشدزیتون می يتلخی خاص میوه ياست و عامل مزه

)Andreadou et al. 2006, Somova et al. 2003 .( 
اي طور گستردهسلامتی بهین ماده بر ثیرات مثبت اأت

است که اولئوروپئین نشان داده شده. استمطالعه شده
اکسیدان عمل نموده و باعث کاهش خطر به عنوان آنتی

تواند و می شودمیسرطان  گیري ازپیشحملات قلبی و
.خواص ضد میکروبی و ضد ویروسی نیز داشته باشد

اولئوروپئین، ترکیبات فنلی شناخته شده برگ زیتون شامل 
است  غیره کافئیک اسید، لوتئولین، کوئرستین، کریزریول و

اثر حفاظتی برگ زیتون به  .دنباشدارویی می اثرات که
معده به بافت پوششیيصورت کاهش آسیب به لایه

شود مطالعه مصرف اتانول که باعث خوردگی می دنبال
معده در  مخاطیضایعات  ه است کهشده و مشاهده گردید

 کنندمیبرگ زیتون دریافت  يهایی که عصارهگروه
برگ زیتون  يکه عصاره ه شدهداو نشان د یابدمیکاهش 

گیري پیش در ا یک داروي مرجع مانند رانیتیدینبدتوانمی
Dekanski(رقابت کند معده از زخم et al. 2009(.از آن

ترکیب فنلی ترین به عنوان مهم اولئوروپئین نقش جایی که
معده به اثبات   مخاطی يحفاظت لایه دربرگ زیتون

 ي، لذا پژوهش حاضر با هدف مطالعهرسیده است
هیستولوژیک بافت دوازدهه تغییرات هیستومتریک و

موش صحرایی متعاقب تجویز خوراکی اتانول و 
.اولئوروپئین طراحی گردیده است

روش کارمواد و 
نژاد اسپراگ  نر صحرایی بالغسر موش  36تعداد 

گروه  6گرم به طور تصادفی به  200داولی با وزن تقریباً
ي اولئوروپئین کنندهي اتانول، دریافتکنترل، دریافت کننده

1 - oleuropein

تقسیم  ي همزمان اتانول و اولئوروپئینکنندهدریافتو 
Dekaneski(لیترکه دوز اتانول یک میلی شدند et al. 2009( 

به گرم میلی 50و  10، 5و دوزهاي اولئوروپئین به ترتیب 
از .)2012aعلیرضایی و همکاران (هر کیلوگرم بود ازاي
ي استونی تهیه عصارهآباد ي خرمهاي زیتون منطقهبرگ
در مرکز گیاهان دارویی دانشگاه گاه اولئوروپئین آن شد

با کمک ستون کروماتوگرافی و علوم پزشکی لرستان 
HPLC به صورت خالص استفاده شد جداسازي.

اولئوروپئین به مدت سه روز خوراکی تجویز شد
اکسیدانی جهت مین عوامل آنتیأگیري و تبراي پیش(

و اتانول یک ساعت بعد از آخرین دوز  )مقابله با اثر الکل
ها یک ساعت بعد موش. اولئوروپئین خوراکی گاواژ شد

ه ب) 2012aعلیرضایی و همکاران (از مصرف اتانول 
دوازدهه جدا گردید  تمام کشی شدند واتر آسان يوسیله

و بافت دوازدهه از نظر ماکروسکوپی و میکروسکوپی 
 يهیستومتریک ضخامت طبقه يدر مطالعه.ارزیابی شد

-اپیتلیوم، ضخامت لایه يمخاطی، طول پرز، ضخامت لایه

ول غدد لیبرکوهن، مخاطی، ط يپارین، ضخامت عضله ي
 100اي و جامی در هاي استوانهتعداد پرز، تعداد سلول

در . شمارش شد مخاطمیکرومتر از طول بافت در پرز و 
شده از عدسی چشمی مدرج و اسلاید تنظیم ،این مرحله

.و میکروسکوپ نوري المپیوس استفاده شد) کالیبره(
کامپیوتري  يبرنامهدست آمده با استفاده از ه هاي بداده
SPSS و آزمون آماري آنالیز واریانس یک  16ينسخه
و مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتند) ANOVA(طرفه 

.دار تلقی گردیدمعنی) ≥05/0p(با ها اختلاف میانگین

نتایج
هیستوپاتولوژينتایج
پرزهامیانهوسأراولئوروپئینوکنترلهايگروهدر
نظرازوندبودنشده نکروزاي هاي استوانهسلولوسالم

رسد هیچ پرزي به نظر مینیزشدهپرزهاي درگیردرصد
.)1تصویر(دچار آسیب نشده است
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موش صحرایی گروه کنترل که  يبافت دوازدهه: 1تصویر
) هاي کوتاهپیکان(جامیاي وهاي استوانهسالم بودن سلول

را نشان ) پیکان بلند(دوازدههپرزهاي در بافت پوششی و
)PASآمیزيرنگ. (دهدمی

شروعپرزهاسأرازتخریبشدتاتانولگروهدر
بهیاتخریب .  بودگرفتهبردرراپرزي میانهتاوشده

-اپیهايسلولشدنکندهیاوپرزهاشدنکندهصورت

مشاهده انعقادينکروزصورتبهیاوکردهبروزتلیوم
50ازبیشنظر تعداد پرزهاي درگیر شده نیز از. شد

.)3و  2تصویر (ندشدآسیبدچارپرزهادرصد 

کنده و) هاي روشنپیکان(نکروز انعقادي پرزها :  2تصویر 
در گروه دریافت ) هاي سیاهپیکان(تلیوم هاي اپیشدن سلول

)PASآمیزيرنگ(اتانول خالص يکننده

پیکان مشکی و کوتاهی ) (نکروز(سلول تخریب : 3تصویر 
گروه  يایجاد شده در پرزهاي دوازدهه)پیکان روشن(پرز 

. پرز را در بر گرفته است يس تا میانهأاتانول که از ر
.)H&E×400آمیزي رنگ(

و 5دوزهاي ي کنندهتیمار دریافت هايگروهدر
mg/kg10 ،درفقطنکروزاولئوروپئین همراه با اتانول

ي هاسلولازتريکمتعدادوشدمشاهدهپرزهاسأر
هاي پوششی سلولبامقایسهدربافت پوششی دوازدهه

از نظر درصد .  نددشسیبآدچاراتانولگروهي دوازدهه
درصد  20-25،گروهپرزهاي نکروز شده نیز در این دو

.)4تصویر (ه بودندپرزهاي دوازدهه دچار نکروز شد

 )پیکان سیاه(س پرزهاأمحدود شدن نکروز در ر: 4تصویر
يهاي دریافت کنندهدر گروه در بافت پوششی و همبند

اولئوروپئین  mg/kg10و 5دوز  اتانول به همراه
)H&Eآمیزيرنگ(
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میکروسکوپی مخاط دوازدهه گروهی که  يدر مشاهده
 گرم براي هر کیلوگرم اولئوروپئین را دریافتمیلی 50دوز 

اتانول خالص،  يکرده بودند همانند گروه دریافت کننده
درصد  60تا پرز را درگیر کرد و يپرزها تا میانه تخریب

.)5تصویر(شدند تخریبپرزهاي دوازدهه 

-پیکان(س پرزهاي دوازدههأنکروز انعقادي در ر: 5تصویر

 به ازايگرم میلی 50دوز  يگروه دریافت کننده) هاي سیاه
هر کیلوگرم اولئوروپئین همراه با اتانول که بیانگر عدم 

توانایی این دوز در جلوگیري از آسیب به مخاط دوازدهه 
)PASرنگ آمیزي. (است

در ) پیکان سیاه(س پرزهاي دوازدههأنکروز ر: 6تصویر
گرم بر کیلوگرم میلی 50دوز  يگروه دریافت کننده

).H&Eآمیزي رنگ(اولئوروپئین همراه با اتانول

نتایج هیستومتري
بافت  ضخامت ترین میانگینگروه کنترل داراي بیش

بافت  ضخامت ترین پراکندگیو بیشبوده پوششی 

+ اولئوروپین  2پوششی در گروه پنجم یعنی گروه دوز 
مخاطی در گروه دریافتی  يطبقه.شداتانول مشاهده 

باشد و می ضخامت ترین میانگینین داراي بیشئاولئوروپ
بین .  است ضخامت ترین میانگینگروه اتانول داراي کم

هاي مختلف ي مخاطی در گروهمیانگین ضخامت طبقه
).>05/0p(مورد مطالعه تفاوت وجود دارد 

اتانول داراي + ین ئاولئوروپ mg/kg5گروه با دوز 
ترین پراکندگی ضخامت ترین میانگین ضخامت و کمبیش
هاي ي پارین در گروهبین میانگین لایه.  باشدپارین میي لایه

به ).  <05/0p(مختلف مورد مطالعه تفاوت وجود ندارد 
گروه  6ي پارین در عبارت دیگر میانگین ضخامت لایه

هاي متفاوت یکسان است و موش صحرایی با درمان
.اندي پارین داشتههاي متفاوت تأثیر یکسانی بر لایهدرمان

+ ین ئاولئوروپ mg/kg10هاي اتانول و دوز وهگر    
هاي جامی ترین میانگین تعداد سلولداراي بیشاتانول 

هاي جامی غدد بین میانگین تعداد سلول.  باشندغدد می
هاي مختلف مورد مطالعه تفاوت وجود ندارد در گروه

)05/0p>  .(اي هاي استوانهترین میانگین تعداد سلولبیش
گروه دریافت .  اولئوروپئین شمارش شد  پرز در گروه

ترین و اتانول داراي بیش+ mg/kg5ین ئي اولئوروپکننده
هاي جامی ترین میانگین تعداد سلولگروه اتانول داراي کم

.باشدمی
هاي هاي جامی پرز در گروهبین میانگین تعداد سلول    

گروه ).  >05/0p(مختلف مورد مطالعه تفاوت وجود دارد 
ي مخاطی ترین میانگین ضخامت عضلهاتانول داراي بیش

ترین ین داراي بیشئگروه کنترل و اولئوروپ.  باشدمی
mg/kg50باشد و گروه اتانول و دوز میانگین طول پرز می

ترین میانگین طول پرز اتانول داراي کم+ ن یاولئوروپئ
ها ي گروهمیانگین طول غدد در دوازدهه همه.  باشندمی

تقریباً یکسان است و پراکندگی طول غدد در گروه اتانول 
).1جدول (ها است تر از دیگر گروهبیش
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 طول و(هاي تحت مطالعه موش در گروه يمیکرومتر از دوازدهه 100هیستومتري در متغیرهاي  انحراف معیار ±میانگین :1جدول 
)ضخامت متغیرها بر حسب میکرون است

اولئوروپئین
اتانول+ 50

اولئوروپئین 
اتانول+ 10

5اولئوروپئین
اتانول+ 

اولئوروپئین اتانول کنترل
گروه                                  

)میانگین(متغیر
08/15b

28/4±

37/24a

46/11±

64/18b

89/2±

18/32a

10/4±

54/18b

85/8±

29/35a

82/4±
ضخامت بافت پوششی 

25/636b

09/132±

54/713b

12/130±

10/805a

61/77±

75/903c

28/103±

60/647b

55/94±

32/845a

09/76±
ضخامت طبقه مخاطی

83/315a

34/51±

10/320a

91/66±

98/361a

68/37±

12/348a

45/65±

98/318a

92/91±

87/296a

92/73±
ضخامت لایه پارین

79/11a

76/4±

62/13a

57/4±

92/9a

35/3±

08/12a

99/2±

17/14a

67/3±

96/8a

98/1±
هاي جامی غدد تعداد سلول

67/37a

76/4±

17/34a

37/3±

83/31a

26/4±

33/38a

35/5±

67/34a

73/2±

17/33a

97/3±

اي غدد هاي استوانهتعداد سلول
لیبرکوهن

67/3a

85/1±

08/5a

40/2±

04/6a

80/1±

67/4a

55/1±

46/1b

95/1±

37/4a

75/1±
هاي جامی پرزتعداد سلول

50/35a

43/2±

33/34a

28/5±

67/33a

08/4±

67/34a

87/2±

67/32a

22/6±

67/32a

88/3±
اي پرزهاي استوانهتعداد سلول

62/10a

53/1±

37/9a

13/2±

72/10a

32/2±

14/11a

21/1±

56/11a

26/2±

64/10a

63/1±
ضخامت عضله مخاطی 

45/381b

14/115±

95/503a

81/171±

27/464a

62/80±

29/578a

26/123±

98/361b

56/110±

92/592a

41/57±
طول پرز دوازدهه

93/190a

79/38±

29/232a

50/32±

17/209a

99/43±

66/221a

35/27±

21/205a

88/66±

64/188a

50/56±
طول غدد دوازدهه

00/9a

63/0±

83/8a

41/0±

50/9a

05/1±

83/8a

98/0±

00/8a

89/0±

67/8a

82/0±
تعداد پرزهاي دوازدهه

.باشدمی ≥05/0pدار بین گروه ها با گر اختلاف معنیبیان در هر ردیف حروف متفاوت

بحث
 هاي تیمار، رودهگروه ی رودهپماکروسکو يدر مطالعه
مخاط نیز به رنگ قرمز متمایل به زرد حاوي گاز و

هاي وزی که دایهمشاهده گردید که شدت رنگ در گروه
را همراه  لئوروپئیناوگرم براي هر کیلوگرم میلی10و5

تر به نسبت به گروه اتانول کماتانول دریافت کرده بودند 
اکسیدانی گر نقش آنتیبیان رسید که احتمالاًنظر می

ظ مخاط و به دنبال آن جلوگیري از اولئوروپئین در حف
ولی سطح مخاط .هاي خونی مخاطی بودپارگی مویرگ

گرم براي هر کیلوگرم میلی 50دوازدهه گروهی که دوز 
اولئوروپئین همراه اتانول دریافت کرده بودند ظاهري 

اینکه درمشابه با مخاط دوازدهه گروه اتانول داشت
رسد دوز سوم اولئوروپئین نتوانسته نظر میصورت به
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مخاط دوازدهه را در برابر اکسیدانی اعمال وآنتیاست اثر
هاي در نتیجه مویرگ. استرس اکسیداتیو اتانول حفظ نماید

ریزي مشاهده مخاطی در دوازدهه آسیب دیده و خون
هاي ناشی از اتانول هاي ما نیز آسیببنابراین یافته. گردید

یید أمخاط دوازدهه را تی اولئوروپئین برو اثر حفاظت
. کندمی

بیان نمودند که  2012در سال  رضایی و همکارانعلی
هاي ناشتا سبب ایجاد زخم تجویز اتانول خالص به موش

گردد و استفاده از ریزي گسترده در مخاط معده میو خون
18و 12،  6هاي عنوان پیش درمان با دوزاولئوروپئین به

هاي روز، زخم 10مدت کیلوگرم به به ازاي هر گرممیلی
داري کاهش یطور معنمعدي ناشی از اتانول خالص را به

هر  به ازايگرم میلی 12دهد و بهترین نتیجه از دوز می
سال درهمکارانوMillan. آیددست میه کیلوگرم ب

بیان نمودند در انسان نیز مصرف حاد الکل تغییراتی  1980
.کنداد میجشود ایمشابه آنچه در حیوانات دیده می

هاي منتشر شده در رابطه با تغییرات گزارش
مورفولوژیکی روده بعد از مصرف حاد اتانول متفاوت 

.است
Hayton  گزارش کرد که تجویز الکل  1975در سال
موش صحرایی تغییرات  يرودهه تهیدرصد ب 5با غلظت 

 Gillespie.کندساختمانی در بافت پوششی آن ایجاد نمی
دریافتند که تجویز اتانول به 1961در سال Lucasو 

در  درصد w/v76-12غلظت بااي وصورت داخل معده
مناسبی داشته باشند در يهاي صحرایی که تغذیهموش

در  درصد 15اما الکل کند، اي ایجاد نمیروده ضایعه
ریزي که تغذیه مناسبی نداشته باشند ایجاد خونحیواناتی

در 1977در سال GreenbergوHimal.نمایدمی
مخاط اي درمطالعات خود تغییرات قابل ملاحظه

.مشاهده نکردند درصد 20سگ متعاقب اتانول  يدوازدهه
از در حیواناتی 1981در سال DindaوBeckاز طرفی

صورت کار بردن الکل بهه سگ با بجوندگان و جمله
کوچک شدند که با  يحاد سبب آسیب به مخاط در روده

-سایش خون ،از دست رفتن بافت پوششی در نوك پرزها

تجویز . همراه بود ریزي در پارینخونو ریزي دهنده
خوراکی الکل به موش صحرایی سبب ایجاد ضایعاتی 

.شوندتر در دوازدهه مشاهده میبیشعمدتاً شود که می
-هاي صحرایی با به کار بردن اتانول در غلظتدر موش

درصد مشاهده شد که آسیب به بافت  49تا  5هاي 
شود تا جایی که تر در نوك پرزها ایجاد میپوششی بیش

 Baraona(روند ها از بین میتعداد بسیار زیادي از سلول

et al. 1974(.   مصرف مقدار زیاد و متوالی الکل سبب
در .  شودهاي مخاطی در نواحی فوقانی دوازدهه میآسیب

تواند سایش مقدار زیاد میانسان مصرف یک دوز الکل به 
چندین مکانیسم در ایجاد .  ریزي ایجاد کندو خون

اول این :  هاي مخاطی ناشی از الکل دخالت دارندآسیب
ور مستقیم به بافت پوششی آسیب تواند به طکه الکل می

ها، تواند آزادسازي سیتوکینثانیاً الکل می.  برساند
توانند به این مواد می.  ها را القا کندهیستامین و لکوترین

هاي موجود در زیر هاي خونی کوچک یا مویرگرگ
.  مخاط روده آسیب برسانند و لخته شدن خون را القا کنند

انتقال مایعات از عرض شدگی ممکن است هر لخته
ها را دچار اختلال کند و در نتیجه با انباشته شدن مویرگ

ها موجب خراب شدن نوك پرزها مایعات در نوك پرز
).Ray et al. 1989(گردد 

Hoyumpa  گزارش کردند  1975و همکاران در سال
گرم بر کیلوگرم در 5/7میزان کار بردن اتانول بهه که ب

پارین در پرزهاي  کاهش قسمتهاي صحرایی سبب موش
چند شکلی هاي قرمز وقطعه قطعه شدن گلبولروده،

20تر از شیبشود وهاي سفید میگلبول يشدن هسته
اتانول . شوندهاي پوششی میپرزها عاري از سلول درصد

هاي هاي آن مانند استالدئید با ایجاد رادیکالو متابولیت
سوپروکسید، پروکسید و هیدروکسیل و دیگر آزاد مانند 

الکل به .  شوندها میعوامل اکسیدان باعث افزایش تومور
طور مستقیم سیتوتوکسیک است و سبب متیلاسیون 

ي به عنوان مثال الکل چرخه.  شودمی DNAنابجاي 
 ها راها و سایر سلولهاي تخمدانی، فیبروبلاستسلول

Zimmermann et(کند کوتاه می al. 1995 .(Mezey  در
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 دریافتند که حتی بعد از مصرف خوراکی یک 1985سال 
داري یدوز زیاد از الکل غلظت آن در ایلئوم اختلاف معن

است اتانول از با سطح آن در خون ندارد و پیشنهاد شده
.شودطریق فضاي عروقی به ایلئوم وارد می

Nordmann ل از که اتانو گزارش نموده1994در سال
دهنده داراي هاي واکنشطریق تولید مستقیم متابولیت

ها شامل این متابولیت. باشداثرات مضري براي بدن می
تر ترکیبات باشند که با بیشهاي رادیکال آزاد میگونه

ییر در عملکرد وغباعث تدهند وسلولی واکنش می
-دیگر مکانیسمیا با شرکت درشوند وساختمان سلول می

-هاي اکسیداتیو میدر نهایت باعث افزایش آسیبها 

.دگردن
ه مولکولی نتایج بهاي دقیق سلولی وتوصیف مکانیسم

عنوان شواهد دست آمده هدف این مطالعه نیست ولی به
هاي سایر محققان آورده شدهغیرمستقیم برخی از یافته

استرس سرما موجب زخم معده در موش صحرایی . است
عنوان شاخص آلدئید را بهمالون ديشود ومی

-موجب کاهش آنزیمپراکسیداسیون چربی افزایش داده و

-اکسیدان کاتالاز و سوپر اکسید دیسموتاز میهاي آنتی

برگ زیتون موجب کاهش زخم  يدر عوض عصاره. شود
اکسیدان را هاي آنتیآنزیمشود ومعده ناشی از سرما می

Dekanski(دهدافزایش می et al. 2009.(
کار ه کند که بمعلوم میمايهاي مطالعهدر نتیجه، یافته
اکسیدان طبیعی پیش عنوان یک آنتیبهبردن اولئوروپئین

از تجویز اتانول خالص به موش صحرایی از سمیت ایجاد 
 ،آیدوجود میه شده در دوازدهه که بر اثر اتانول ب

هیستوپاتولوژي این پژوهش هاي یافته. کندجلوگیري می
هاي کنترل وسالم بودن مخاط را در دوازدهه گروه

مخاط دوازدهه  يیید کرد و در مقایسهأاولئوروپئین ت
اولئوروپئین با مخاط دوازدهه گروه هاي کنترل وگروه

هاي سلولاتانول، اتانول به عنوان یک عامل اکسیدان به
رساند دوازدهه آسیب میجامی بافت پوششی اي واستوانه

ها دچار نکروز شده و شدت نکروز از گونه که سلولبدین
. آن را در برگرفته بود يس پرزها شروع شده و تا میانهأر

ها و یا جدا صورت کنده شدن پرزنکروز ایجاد شده یا به
صورت نکروز شدن سلول پوششی بروز کرده بود و یا به

ز نظر درصد پرزهاي انعقادي ظاهر گردید، همچنین ا
درصد پرزها  50در گروه اتانول بیش از درگیر شده نیز 

هاي کنترل و در گروه.دچار آسیب و نکروز شدند
اولئوروپئین درصد پرزهاي آسیب دیده در حد صفر بوده 

اي و جامی هاي استوانهو رأس و میانه پرزها سالم و سلول
گروهی که دوز در .  رسیدبدون آسیب و نکروز به نظر می

گرم بر کیلوگرم اولئوروپئین را همراه با اتانول میلی 5
درصد پرزها دچار نکروز شده  25دریافت کردند تقریباً 

ها در مقایسه با گروه اتانول تري از سلولبود و تعداد کم
پرزها مشاهده رأس ند و نکروز تنها در دچار آسیب شد

هی که دوز هاي نکروز شده در گرودرصد پرز  .گردید
تر از دوم اولئوروپئین را همراه با اتانول دریافت کرد به کم

اي و هاي استوانهتري از سلولدرصد رسید و تعداد کم 20
جامی نسبت به گروهی که دوز اول اولئوروپئین را 

در .  ي ناشی از اتانول شدنددریافت کردند دچار ضایعه
گرم به ازاي هر میلی 50گروهی که اولئوروپئین را با دوز 

کیلوگرم همراه با اتانول دریافت نمود همانند گروه اتانول 
درصد  60ي پرزها مشاهده شد و تقریباً تا نکروز تا میانه

رسد که پرزها دچار نکروز شدند و چنین به نظر می
گرم به ازاي هر میلی 50افزایش دوز اولئوروپئین به 

ها و پرزها نداشته کیلوگرم نه تنها اثر حفاظتی براي سلول
با توجه به .  بلکه سبب تخریب مخاط دوازدهه شده است

گردد که هاي هیستولوژي این مطالعه نیز معلوم مییافته
تواند اثرات حفاظتی آن را در افزایش دوز اولوروپئین نمی

.برابر الکل افزایش دهد
مصرف اتانول توان گفت که می گیرينتیجهدر یک     

عنوان یک عامل اکسید کننده، سبب تخریب خالص به
که با تجویز آنطوريگردد بهمخاطی دوازدهه می يطبقه

تعداد اي،هاي استوانهتعداد سلولضخامت بافت پوششی،
مخاطی  يطول پرز و ضخامت طبقههاي جامی،سلول

. یابدداري کاهش مییطور معنگروه کنترل بهنسبت به
گرم به میلی 10و  5اولئوروپئین در دوزهاي استفاده از 
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ازاي هر کیلوگرم در کاهش اثرات الکل مؤثر بوده است 
گرم به ازاي هر کیلوگرم همراه میلی 50در حالی که دوز 

با اتانول نه تنها نقش حفاظتی براي دوازدهه نداشته بلکه 
.به آن آسیب رسانده است

قدردانی تشکر و
.شودمین اعتبار مالی این مطالعه سپاسگزاري و قدردانی میأخاطر ته از معاونت پژوهشی دانشگاه شهید چمران اهواز ب

منابع
Alirezaei, M.; Dezfoulian, O.; Neamati, S.;

Rashidipour, M.; Tanideh, N. and Kheradmand, 
A. (2012a). Oleuropein prevents ethanol-induced 
gastric ulcers via elevation of antioxidant 
enzyme activities in rats. Journal of physiology 
and biochemistry, 68(4): 583-592.

Alirezaei, M.; Kheradmand, A.; Heydari, R.;
Tanideh, N.; Neamati, S. and Rashidipour, M. 
(2012b). Oleuropein protects against ethanol-
induced oxidative stress and modulates sperm 
quality in the rat testis. Mediterranean Journal of 
Nutrition and Metabolism, 5(3): 205-211.

Alirezaei, M.; Dezfoulian, O.; Sookhtehzari, A.;
Asadian, P. and Khoshdel, Z. (2014). 
Antioxidant effects of oleuropein versus 
oxidative stress induced by ethanol in the rat 
intestine. Comparative Clinical Pathology, 23(5):
1359-1365.

Andreadou, I.; Iliodromitis, E.K.; Mikros, E.;
Constantinou, M.; Agalias, A.; Magiatis, P. and
Kremastinos, D.T. (2006). The olive constituent 
oleuropein exhibits anti-ischemic, antioxidative, 
and hypolipidemic effects in anesthetized 
rabbits. The Journal of Nutrition, 136(8): 2213-
2219.

Baraona, E.; Pirola, R.C. and Lieber, C.S. (1974). 
Small intestinal damage and changes in cell 
population produced by ethanol ingestion in the 
rat. Gastroenterology, 66(2), 226-234.

Beck, I.T. and Dinda, P.K. (1981). Acute exposure 
of small intestine to ethanol: effects on 
morphology and function. Digestive Diseases 
and Sciences, 26(9):817-838.

Bode, J.C. (1980). Alcohol and the gastrointestinal 
tract. In Ergebnisse der Inneren Medizin und 
Kinderheilkunde/Advances in Internal Medicine 
and Pediatrics. Springer Berlin Heidelberg. Pp: 
1-75.

Bou-Abboud, C.F.; Wayland, H.; Paulsen, G. and
Guth, P.H. (1988). Microcirculatory stasis 
precedes tissue necrosis in ethanol-induced 
gastric mucosal injury in the rat. Digestive 
Diseases and Sciences, 33(7): 872-877.

Dekanski, D.; Janićijević-Hudomal, S.; Tadić, V.;
Marković, G.; Arsić, I. and Mitrović, D.M. 
(2009). Phytochemical analysis and 
gastroprotective activity of an olive leaf extract. 
Journal of the Serbian Chemical Society, 74(4):
367-377.

Gillespie, R.J.G. and Lucas, C.C. (1961). Effect of 
single intoxicating doses of ethanol on the 
gastric and intestinal mucosa of rats. Canadian 
Journal of Biochemistry and Physiology, 39(2):
237-241.

Hayton, W.L. (1975). Effects of normal alcohols on 
intestinal absorption of salicylic acid, 
sulfapyridine, and prednisolone in rats. Journal 
of Pharmaceutical Sciences, 64(9): 1450-1456.

Himal, H.S. and Greenberg, L. (1977). The effect of 
ethanol and bile on electrolyte movement across 
canine proximal duodenal mucosa. The 
American Journal of Gastroenterology, 68(1):
45-50.

Hoyumpa, A.M. J.r.; Breen, K.J.; Schenker, S. and 
Wilson, F.A. (1975). Thiamine transport across 
the rat intestine. Effect of ethanol. Journal of 
Laboratory and Clinical Medicine, 86:803-816.

Mezey, E. (1985). Effect of ethanol on intestinal 
morphology, metabolism, and function. In 
Alcohol related diseases in gastroenterology  
Springer Berlin Heidelberg. Pp: 342-360.

Millan, M.S.; Morris, G.P.; Beck, I.T. and Henson, 
J.T. (1980). Villous damage induced by suction 
biopsy and by acute ethanol intake in normal 
human small intestine. Digestive Diseases and 
Sciences, 25(7): 513-525.

Nordmann, R. (1994). Alcohol and antioxidant 
systems. Alcohol and Alcoholism, 29(5): 513-
522.

Ray, M.; Dinda, P.K. and Beck, I.T. (1989). 
Mechanism of ethanol-induced jejunal 
microvascular and morphologic changes in the 
dog. Gastroenterology, 96(2): 345-354.



زاده و همکارانحسن مروتی، حسین نجف

1395زمستان، 4مجله دامپزشکی ایران، دوره دوازدهم، شماره 108

Somova, L.I.; Shode, F.O.; Ramnanan, P. and
Nadar, A. (2003). Antihypertensive, 
antiatherosclerotic and antioxidant activity of 
triterpenoids isolated from Olea europaea, 
subspecies africana leaves. Journal of 
Ethnopharmacology, 84(2): 299-305.

Vaquera, J.; Vaquera, A. and Girbes, T. (2002). 
Effects of chronic administration of either 
ethanol or pentanol on rat duodenum 

morphology. Histology and Histopathology. 
17(1): 199-203.

Zimmerman, B.T.; Crawford, G.D.; Dahl, R.; 
Simon, F.R. and Mapoles, J.E. (1995). 
Mechanisms of acetaldehyde mediated growth 
inhibition: delayed cell cycle progression and 
induction of apoptosis. Alcoholism, Clinical and 
Experimental Research, 19(2): 434-440.



Vol. 12, No. 4, Winter, 2017

Iranian Veterinary Journal 138

Histological and histometrical changes of rat deodenum following 
administration of ethanol and oleuropein

Morovvati, H.1; Najafzadeh, H.2; Dezfoolian, O.3 and Pirzadeh, Sh.A.4

Received: 12.05.2015 Accepted: 16.01.2016

Abstract
Since the role of oleuropein as the most important phenolic compound of olive has been 

confirmed in protection of gastric mucosal layer and other tissues; the aim of present study 
was histometrically and histologically evaluation of rat duodenum after administration of 
ethanol and oleuropein. Six groups of male rats were treated as following: control (normal 
saline), oleuropein (5 mg/kg), ethanol (1ml), and ethanol with oleuropein by 3 doses of 5, 10
and 50 mg/kg.  Oleuropein was orally administrated for 3 days and ethanol was orally 
administrated one hour after last oleuropein administration by gavag. The rats were 
euthanized by ether one hour after ethanol administration and duodenum was removed and 
evaluated by macroscopic and microscopic examinations. Ethanol destroyed mucosal layer of 
duodenum since thickness of epithelial tissue, number of columnar cells, number of goblet 
cells, length of villi and thickness of mucosal layer were significantly decreased in 
comparison with control group. Usage of oleuropein at 5 and 10 mg/kg was effective to 
reducing the effect of ethanol. However,   50 mg/kg  of oleuropein did not protect duodenum 
but acted as oxidant agent and increased injuries. Thus, oleuropein with low doses can be 
considered protective for duodenum against ethanol.
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