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Aim: Zinc nanoparticles have gained significant attention due to their wide-ranging applications 

in various fields, including industries, medicine, and nutrition. These nanoparticles are 

characterized by their small size, which allows for easy absorption into biological systems, 

enabling them to interact with different tissues effectively. One of the critical areas of concern 

regarding the use of zinc nanoparticles is their potential impact on kidney health. The kidneys are 

vital organs responsible for filtering blood, excreting waste, and regulating essential bodily 

functions. Due to their high blood flow and the capacity to excrete various compounds, kidneys 

may be particularly vulnerable to the effects of toxins, including nanoparticles. Therefore, this 

study aims to investigate the effects of nano zinc oxide on antioxidant activity and histological 

changes in the kidneys of rats. Understanding these effects is crucial for assessing the safety and 

potential therapeutic applications of zinc nanoparticles in medical and nutritional contexts. 

Material and Methods: In this research, male Wistar rats were utilized as the experimental 

model. The rats were randomly divided into six groups, with seven rats in each group to ensure 

statistical validity. Group 1 served as the normal control group, while the remaining groups 

received varying doses of nano zinc oxide. Specifically, group 2 received 5 mg/kg of nano zinc, 

group 3 received 10 mg/kg, group 4 received 25 mg/kg, group 5 received 50 mg/kg, and group 6 

received 100 mg/kg of nano zinc. The administration of these doses continued for one month to 

observe both short-term and potential cumulative effects. After this period, the rats were 

sacrificed, and their kidneys were isolated for further analysis. Various biochemical assays were 

conducted to assess total antioxidant capacity (TAC), total oxidant capacity (TOS), glutathione 

levels, and malondialdehyde (MDA) concentration. Additionally, liver enzymes were measured, 

and kidney histopathology was examined to evaluate any structural changes resulting from nano 

zinc exposure. 

Results: The findings revealed significant alterations in antioxidant activity among the groups that 

received nano zinc. Specifically, total antioxidant capacity (TAC) and glutathione levels decreased 

markedly in the rats that received higher doses of nano zinc, particularly at 10, 25, 50, and 100 

mg/kg. In contrast, there was a sharp increase in malondialdehyde (MDA) concentrations and total 

oxidant capacity (TOS) in these groups, indicating heightened oxidative stress. Interestingly, the 

group that received the lowest dose of 5 mg/kg of nano zinc exhibited no harmful effects on tissue 

changes or antioxidant capacity, suggesting a threshold below which nano zinc may not pose 

significant risks. Conversely, in the groups receiving higher doses, observable tissue damage was 
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noted, and these changes appeared to be dose-dependent, emphasizing the importance of dosage 

in determining the safety and efficacy of nano zinc. 

Conclusion:The results of this study underscore the potential harmful effects of nano zinc, 

particularly at elevated doses, on kidney function and histopathology. The observed increase in 

oxidative stress markers and accompanying tissue changes highlight the need for caution in the 

use of zinc nanoparticles, especially in medical and nutritional applications. While nano zinc in 

low concentrations may offer beneficial effects, such as potential therapeutic properties, the risks 

associated with higher doses cannot be overlooked. Further research is warranted to explore the 

mechanisms underlying these effects and to establish safe dosage guidelines for the use of zinc 

nanoparticles in various applications. Overall, this study contributes valuable insights into the 

safety profile of nano zinc, particularly concerning kidney health, and emphasizes the need for 

careful consideration of dosage in therapeutic contexts. 
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بر میزان استرس اکسیداتیو و تغییرات  یرو دیمختلف نانواکس یاثر دوزها

 هیستولوژی کلیه در رت

 3 اصل سلیمانی سارا ،2 میرزایی امیر، *1ییرزایفاطمه م

  رانیهمدان، همدان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یمولکول یپزشک قاتیمرکز تحق ح،یعلوم تشر ارگروهیاستاد 1
 .رانیحاذق، تهران، ا یطب صیتشخ شگاهیپژوهشگر، آزما2
 .رانیهمدان، همدان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ح،یاستاد گروه علوم تشر3

 

 چکیده  واژگان کلیدی
 یرو دینانواکس

 ویداتیاسترس اکس

 راتییتغ

 یستوپاتولوژیه

جذب  یراحتنانوذرات به نیاست. ا هیو تغذ یپزشک ع،یدر صنا یگسترده ا یکاربردها یدارا دینانواکس هدف: 

دلیل جریان خون بالا ممکن است در برابر به هاهیبگذارند. کل ریثامختلف ت یهابر بافت توانندیو م شوندیم

سموم آسیبپذیر باشند. هدف این مطالعه بررسی تاثیرات نانواکسید روی بر فعالیت آنتیاکسیدانتی و تغییرات 

بافتشناسی کلیه در رتها است. مواد و روشها: ۴2 رت نر نژاد ویستار بهطور تصادفی به شش گروه )هر 

گروه 7( تقسیم شدند: گروه 1 )نرمال(، گروه 2 )mg/kg ۵ نانواکسید روی(، گروه 3 )mg/kg 10 نانواکسید 

 mg/kg 100( 6 و گروه )نانواکسید روی mg/kg ۵0( ۵ گروه ،)نانواکسید روی mg/kg 2۵( ۴ گروه ،)روی

نانواکسید روی(. ظرفیت آنتیاکسیدانتی تام )TAC(، ظرفیت اکسیدانتی تام )TOS(، گلوتاتیون، مالون 

دیآلدئید )MDA(، آنزیمهای کبدی و هیستوپاتولوژی کلیه مورد بررسی قرار گرفت. نتایج: دوزهای بالاتر از 

 MDA و گلوتاتیون را کاهش داد و آسیب بافتی و غلظت TAC نانواکسید روی بهطور معنیداری mg/kg 10

و TOS را بهطور قابل توجهی افزایش داد. دوز mg/kg ۵ نانواکسید روی تاثیر منفی بر تغییرات بافتی و 

ظرفیت آنتیاکسیدانی نداشت. نتیجهگیری: مصرف نانواکسید روی، بهویژه در دوزهای بالا، موجب افزایش 

استرس اکسیداتیو و تغییرات بافتی میشود، در حالیکه در غلظتهای کم ممکن است اثرات مفیدی داشته 

 باشد.

 13/06/1۴03تاریخ دریافت: 

 01/07/1۴03تاریخ بازنگری: 

 0۴/07/1۴03 تاریخ پذیرش:

 مقدمه -1

سطح تماس و در  شینسبت سطح به حجم، سبب افزا شی. افزاشودیتا صد نانومتر اطلاق م کیبا ابعاد  ینانوذرات به ذرات

ها میشود. از سوی دیگر، اندازه کوچک نانوذرات، افزایش نفوذپذیری و فعالیت شیمیایی آنها را بههمراه بهبود عملکرد آن جهینت

 دارد )1(.

دست آمدهاند که هب یفراوان ینانو ینانو صورت گرفته است، ساختارها یفناور نهیدر زم یمیعظ یهاشرفتیپ ریاخ یهاسال در

در غلظتهای بسیار کم، باکتریها را از بین میبرند و دارای خواص پزشکی مفیدی میباشند. مکانیسم اصلی تاثیر نانوذرات بر 
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روی باکتریها از طریق آسیب بهDNA  و پروتئین و تخریب دیواره سلولی میباشد. کاربرد نانوذرات مانند شمشیر دو لبه است 

 که از یکسو نقش مفید آنها در پزشکی و از طرف دیگر سمیت ناشی از استفاده این ذرات مطرح است )2(.

 یالتهابو ضد یتدانیاکسیآنت ،ییایباکتریخواص آنت یفلزات، دارا دیو اکس یدیاند که نانوذرات سولفنشان داده ریاخ قاتیتحق

جز خاصیت بوده و به داریپا اریبس یفرآور طیدر شرا ،یفلز یهادیساخته شده از اکس یهااز نانوذره یهستند. برخ یقو اریبس

مفید، اثر سمی بسیار کمی بر روی سلولهای انسان و حیوان دارند. نانواکسید زینک، یک نانوذره غیرسمی و زیستسازگار است. 

 این ماده در حاملهای مواد دارویی، آرایشی و مواد پرکننده در دندانپزشکی استفاده میشود )2, 3(.  

 یاتیح یخون به اعضا انیجر قیوارد بدن شوند و از طر یهمچون تنفس، پوست و مصرف خوراک یقادرند از طرق مختلف نانوذرات

ها، ممکن است سبب مصرف آن ی. لذا با توجه به گستردگ(۵, ۴)کنند  دایپ ینقاط دسترس ریمغز و سا ه،یبدن از جمله کبد، کل

 آسیب این بافتها شوند.

 یندهایفرآ ی. در طشودیاطلاق م یتدانیاکسیآزاد و دفاع آنت یهاکالیراد دیتول انیکه به عدم تعادل م ویداتیاکس استرس

های آزاد تولید میشوند. در سلول، مهمترین رادیکال آزاد، گونههای فعال اکسیژن هستند که کالیو نرمال سلول راد یعیطب

میتوانند موجب تخریب DNA و سایر مولکولها شده و باعث آسیب سلول در مواجهه با ترکیبات دیگر شود )6(. بعضی از 

نانوذرات باعث پراکسیداسیون لیپیدها و آسیب پروتئینهای موجود در دیواره سلولهای بدن میشوند و در نهایت منجر به 

التهاب، استرس اکسیداتیو و آسیب بافتی میشوند. برخی از محصولات استرس اکسیداتیو مانند مالوندیآلدهید میتوانند با 

بیومولکولها واکنش نشان داده و سبب تغییر در بیان ژن و فعالیت آنزیمی و نیز آسیب یا مرگ سلولی شوند  )7(. بدن جهت 

حفظ و کنترل غلظت نرمال رادیکالهای آزاد، از سیستم دفاعی آنتیاکسیدان استفاده میکند. کاهش قدرت دفاعی این سیستم 

 نیز منجر به ایجاد استرس اکسیداتیو میشود )6(. 

بدن در ارتباط  یکیولوژیب یاز عملکردها یاگسترده فیو با ط کندیمحافظت م دانیها را در برابر عوامل اکسسلول روی نصرع

 ،یهمانندساز ،یسیرونو یندهایاست و در فرآ یضرور هامیاز آنز یاریبس تیفعال یاست و برا یتیدو ظرف یونیعنصر کات نیاست. ا

 یکیمتابول یندهایحضور داشته و در فرآ هامیاز آنز یعنصر در ساختمان برخ نیا .کندیم فاینقش ا نیو پروتئ دیاس کیسنتز نوکلئ

 .(9, 8) است  یضرور هامیآنز ریفسفاتازها، ردوکتازها و سا نازها،یترانسفرازها، ک دیتول یبرا  یمتنوع نقش دارند. رو

. شوندیم یسلول تیسم جهیو در نت ونیو نانوذرات باعث کاهش گلوتات ییایمیمواد ش یاند که برخگذشته نشان داده قاتیتحق

درستی مشخص نشده است، اما به نظر میرسد التهاب و استرس شده توسط نانوذرات هنوز به جادیا بیآس قیدق سمیاگرچه مکان

 اکسیداتیو نقش مهمی در این رابطه ایفا میکنند )10(.

 گذاردیم یبر جا واناتیح ریانسان و سا یبر سلامت یمتنوع یعوارض جانب یرو دیاند که نانواکسگزارش کرده یمختلف مطالعات

اند. بر بدن را گزارش کرده  یرو دیاثرات نامطلوب نانواکس یبرخ. هنوز مورد بحث است یرو دینانواکس یستیز یمنیو در واقع ا

نانوذرات به عوامل  تیحال، سم نیاست. با ا ویداتیاسترس اکس یو القا یسلول تیسم ،یالتهاب یهافاکتور شیاثرات شامل افزا نیا

 .(12, 11)دارد  ینانوذره بستگ یدوز مصرف زیو ن  یو بار سطح یمیش ب،یترک ،یداریمانند شکل ذرات، اندازه، پا ییایمیکوشیزیف

و دفع مواد زائد و سموم از خون  ونیلتراسیدارند و مسئول ف ییخون بالا انیبدن است که جر یاتیح یهااز اندام یکی ه،یکل

تواند به آسیب یغلظت بالا م نیرود و ا یبالا م اریبس هیمواد در بافت کل یغلظت برخ ون،یلتراسیف ندیفرا ی. در طهستند
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سلولهای کلیوی منجر شود. نانوذرات میتوانند به میتوکندری سلولهای کلیوی آسیب رسانده و تولید انرژی را مختل کنند 

که در نهایت این امر به آپوپتوزیس و نکروزیس سلولی منجر میشود. نانوذرات ممکن است توسط کلیه دفع شوند، اما در برخی 

موارد دفع ناکارآمد آنها باعث تجمع در کلیه و آسیب بافتی میشود )13(. با وجود افزایش استفاده از اکسید روی در صنعت، 

دادههای مربوط به سمیت آن متناقض است. اگرچه در برخی تحقیقات، اثر غیر سمی بودن ذرات اکسید روی تایید شده است، 

اما در مطالعات دیگر، نتیجه عکس آن مشاهده شده و نشان دادهاند که این ماده دارای عوارض جانبی زیادی در مدلهای حیوانی 

است )1۴, 1۵(. بنابراین بهدلیل گزارشات متناقض و استفاده روزافزون از این ماده، مشخص کردن اثرات آن بر بافتهای بدن 

 خصوصا بافت کلیه ضروری است.

 مواد و روش ها  -2

 تهیکم دیمراحل با تائ یگرم انجام شد.تمام 200 یوزن نیانگینر با م یهارت یاست که بر رو یپژوهش از نوع تجرب نیا 

درجه  22 ± 1 یدر دما دیجد طیبا مح یبه مدت دو هفته جهت سازگار واناتیها در لانه حابتدا رت اخلاق دانشگاه انجام شد

 یرنج غلظت کیشدند و از  یمناسب نگه دار هیو تهو یکیساعت تار 12ساعت نور و  12 کسان،ی طیگراد با غذا و شرا یسانت

طور تصادفی بهشرح زیر تقسیم شدند )هر گروه 7 رت(: گروه 1 )نرمال(، سپس به .استفاده شد یرو دیاثرات نانواکس یجهت بررس

گروه 2 )دریافت  کننده mg/kg ۵ نانواکسید روی(، گروه 3 )دریافت  کننده mg/kg 10 نانواکسید روی(، گروه ۴ )دریافت  

 mg/kg 100 نانواکسید روی( و گروه 6 )دریافت  کننده mg/kg ۵0 نانواکسید روی(، گروه ۵ )دریافت  کننده mg/kg 2۵ کننده

نانواکسید روی(. از یک رنج غلظتی جهت بررسی اثرات نانواکسید روی استفاده شد )16-18(.نانوذرات از شرکت نانوسان مشهد 

خریداری شد. بعد از اتمام دوره درمان با نانواکسید روی  بهصورت گاواژ برای مدت یک ماه، رتها یک شب گرسنه نگه داشته 

شده و بعد از بیهوشی موشها توسط ایزوفلوران2/۵-2 درصد، کلیه رتها جدا شده و توسط بافر فسفات سالین شسته شد. 

تعدادی از نمونهها در فرمالین 10 درصد جهت بررسی هیستوپاتولوژی و تعدادی دیگر در نیتروژن مایع فریز شده و در70- درجه 

سانتیگراد نگهداری و در نهایت جهت بررسی دیگر تستها استفاده شد. سرم خون جهت بررسی سطح اوره، اوریک و کراتینین 

جدا شد و تستها در آزمایشگاه تشخیص طبی انجام شد. نمونهها در بافر فسفات حاوی مهارکننده پروتئاز هموژنیزه شدند و 

سپس با سرعت 9000 دور در دقیقه بهمدت 20 دقیقه سانتریفوژ شدند. سوپرناتانت جدا شده و برای ارزیابی وضعیت 

آنتیاکسیدانتی استفاده شد )19(. با استفاده از ترازوی آنالیتیکال، حدود 60 میلیگرم از بافت کلیه وزن شد و با استفاده از ازت 

مایع و هاون بهصورت پودر درآورده شد. سپس آنها را با بافر لیزکننده PBS هموژن شدند. نمونههای حاصل با سرعت 12000 

دور در دقیقه بهمدت 1۵ دقیقه در دمای ۴ درجه سانتیگراد سانتریفوژ شدند و سوپرناتانت جهت بررسی مارکرهای استرس 

 اکسیداتیو تا زمان انجام آزمایشها در دمای 80- درجه سانتیگراد فریز شد.

روش برادفورد یک روش رنگسنجی ساده، سریع، حساس و دقیق است به نیپروتئ یریگاندازه  :تام نیتوتال پروتئ یریاندازگ

 که برای اندازهگیری غلظت پروتئین بافتی استفاده شد.

 یتیظرفبه آهن سه هاتدانی( در حضور اکسFeᶧ²) یتیآهن دوظرف باتیترک ش،یآزما نیا در :(TOS) دانیتام اکس تیوضع

(Feᶧᶟاکس )اورنج در محدوده  للی. کروموژن گزکندیم دیکروموژن مناسب، رنگ تول کیدر حضور  یتیظرف. آهن سهشوندیم دی

انجام  یروش به صورت دست نیا است.  دانیمتناسب با غلظت اکس یجذب نور زانینانومتر جذب دارد و م ۵80تا  ۵۵0موج طول
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H₂) دیپراکس دروژنیشد و با استفاده از ه O₂(20) استاندارد رسم شد ی( و منحن. 

به  هاتدانیاکسی( در حضور آنتCu+²) یتیمس دوظرف باتیترک ش،یآزما نیا در :(TACتام ) یدانیاکسیآنت تیسنجش ظرف

 نی. اکنندیم دیرنگ تول یتیظرفمس تک باتیترک نیکروموژن مناسب، ا کی. در حضور شوندیم ایاح  (Cu+) یتیظرفمس تک

همچون  ییهاتدانیاکسیروش آن است که آنت نیا تیاست. مز یریگنانومتر جذب داشته و قابل اندازه ۴۵0موج رنگ در طول

که روشهایی مانند FRAP که بر پایه آهن هستند، قادر به شناسایی یکند، در حال یریگاندازه تواندیم زیرا ن یولیت باتیترک

 این ترکیبات نیستند. میزان جذب در طولموج ۴۵0 نانومتر متناسب با غلظت آنتیاکسیدانتها است )20(. 

عنوان یکی از فرآوردههای ( بهMDA)دیآلدئیمالون د ش،یآزما نیا در :(دیآلدئ ی)مالون د دیپیل ونیداسیسنجش پراکس

اصلی پراکسیداسیون لیپیدها و آسیب مستقیم اکسیدانها به اسیدهای چرب غیراشباع )PUFA( سلولی، مورد بررسی قرار 

گرفت. مالون دیآلدئید در حضور تیوباربیتوریک اسید کمپلکسی را تشکیل میدهد که در طولموج ۵۴0 نانومتر جذب نوری 

 نمونه ها به صورت دستی بررسی شد )20(.

 نمونه  شکم، ناحیه بازکردن و حیوانات بیهوشی از پس شناسی بافت مطالعات انجام جهت :یستوپاتولوژیه رنگ آمیزی

قرار داده  %10 نیدر فرمال یبافت یهانمونه ن،یها در نرمال سالنمونه یوشوپس از شستشد.  انجام  سرعت به کلیه از برداری

 نیها در پارافکردند. پس از آن، نمونه یرا ط یصعود یهادر الکل یریو آبگ لولیدر زا یسازشفاف ندیها فرآشدند. سپس، نمونه

انجام  دهایاسلا یروبر  نیائوز-نیلیهماتوکس یزیآمو رنگ هیته متریکرویم 10 یهابرش ،ینیشدند. از هر بلوک پاراف یریگقالب

 کورتکس ناحیه نیز و ناحیه مدولا از. شد بررسی مدولا و کورتکس ناحیه نوری ازمیکروسکوپ استفاده با شده تهیه های لام از شد.

 نهایت، در .گرفت قرار تحلیل و تجزیه مورد ۴0 بزرگنمایی در شد و انتخاب غیرهمپوشان تصادفی دید میدان چند کلیه هر

 دیجیتال دوربین و( echo LAB CMOS 16004DSDW21) نوری میکروسکوپ از استفاده تغییرات هیستوپاتولوژی بابررسی 

3+ Motic Moticam افزار نرم و J-Image  (21)انجام شد. 

 یآمار زیآنال -3

صورت میانگین ± انحراف معیار   )Mean ± SD( گزارش به جیانجام شد و نتا 16نسخه  SPSSافزار با استفاده از نرم یآمار زیآنال 

 گردید. برای مقایسه اختلاف میانگین بین گروهها، از آزمون تعقیبی توکی )Tukey( استفاده شد.

 نتایج -4

 نینیاوره و کرات ک،یاور سنجش

ها نشان دهنده افزایش معنیدار میزان اوریک در گروههای دریافت کننده دوزهای ۵0 و 100 نانواکسید روی داده یبررس

 )p<0.05( بود ) شکل1(.
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های مختلف درمانی. دادهها بهصورت  Mean ±SD نشان داده شدهاند. معنیداری بهصورت p>0/0۵* و در گروه کیاور زانیم راتییتغ :1شکل

)ND: Normal Diet( .در مقایسه با گروه کنترل درمان نشده نمایش داده شده است  *** p>0/001 و  **p>0/01 

 

که  افزایش معنیدار میزان اوره علاوه بر دوزهای ۵0 و 100 نانواکسید روی )p<0.001( ، در دوز 2۵ نیز مشهود بود یدر حال

 )p<0.05( ) شکل2(.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

های مختلف درمانی. دادهها بهصورت  Mean ±SD نشان داده شده اند.  معنیداری بهصورت p>0/0۵* و p>0/01**  اوره در گروه زانیم راتییتغ :2شکل

)ND: Normal Diet( .در مقایسه با گروه کنترل درمان نشده نمایش داده شده است  *** p>0/001 و 

 

 دار کراتینین نیز در دوزهای  p<0.05(2۵( و ۵0 و 100 نانواکسید روی  )p<0.01( مشاهده شد ) شکل3(.یمعن راتییتغ
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ها بهصورت  Mean ±SD نشان داده شده اند. معنیداری بهصورت p>0/0۵* و : تغییرات میزان کراتینین در گروه های مختلف درمانی. داده3شکل 

)ND: Normal Diet( .در مقایسه با گروه کنترل درمان نشده نمایش داده شده است  *** p>0/001 و  **p>0/01 

 

 (TACی تام )تاکسیداننجش ظرفیت آنتیس

گرم بر کیلوگرم در مقایسه با گروه کنترل میزان  میلی 100و  ۵0، 2۵ با غلظت یرو دیکننده نانواکس افتیدر گروه در 

TAC  بهصورت وابسته به دوز کاهش یافت بهطوریکه سطح معنیداری دوز 2۵ میلیگرم بر کیلوگرم (p<0.05) و دوزهای ۵0 

و 100 میلیگرم بر کیلوگرم )p<0.001( بود.  اختلاف ایجاد شده در مقدار این فاکتور توسط دوز ۵ و 10 میلیگرم بر کیلوگرم 

 نسبت به گروه کنترل معنی دار نبود )شکل۴(.

 

 

های مختلف درمانی. دادهها بهصورت  Mean ±SD نشان داده شده اند.  معنیداری بهصورت ی تام در گروهتتغییرات میزان ظرفیت آنتی اکسیدان :۴ شکل

)ND: Normal Diet( .در مقایسه با گروه کنترل درمان نشده نمایش داده شده است  *** p>0/001 و  **p>0/01 و *p>0/0۵ 
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 (TOS) تسنجش وضعیت تام اکسیدان

دهد دوزهای دوزهای ۵0 و 100 میلیگرم بر کیلوگرم نانواکسید روی بهطور معنیدار افزایش  TOS بررسی نتایج نشان می  

( p<0.05) و این افزایش در وضعیت تام اکسیدانتی در دوز 2۵ میلیگرم بر کیلوگرم  نیز با سطح معنیداری (p< 0.001) شدند

 قابل مشاهده بود. دوز کمتر از 2۵ میلیگرم بر کیلوگرم  بر میزان افزایش TOS تاثیر معنیدار نداشتند  )شکل۵(.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

های مختلف درمانی. دادهها بهصورت  Mean ±SD نشان داده شده اند.  معنیداری بهصورت p>0/0۵* ی تام در گروهتتغییرات وضعیت اکسیدان: ۵کل ش

)ND: Normal Diet( .در مقایسه با گروه کنترل درمان نشده نمایش داده شده است  *** p>0/001 و  **p>0/01 و 

 

 (MDA)دیآلدئیسنجش مالون د

گرم بر کیلوگرم نانواکسید روی  بهطور معنیدار  (p< 0.001 ) و بهصورت وابسته به دوز میلی 100و  ۵0و    2۵و   10 دوزهای 

سبب افزایش  MDA  شدند. میزان MDA تحت تاثیر معنیدار دوز میلیگرم بر کیلوگرم قرار گرفت هرچند دوز ۵ میلیگرم بر 

 کیلوگرم سبب تغییرات معنیدار آماری در این شاخصه نشد ) شکل6(.
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ها بهصورت  Mean ±SD نشان داده شده اند. معنیداری بهصورت p>0/0۵* و داده. درمانی مختلف های گروه در دآلدئید مالون میزان تغییرات:  6شکل

)ND: Normal Diet( .در مقایسه با گروه کنترل درمان نشده نمایش داده شده است  *** p>0/001 و  **p>0/01 
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 ونیسنجش گلوتات

های آماری نشان میدهد سطح گلوتاتیون به دوز نانواکسید روی تجویزی وابسته بوده بهطوریکه دوزهای 2۵ داده یبررس 

میلیگرم بر کیلوگرم (p< 0.01) و ۵0 و 100 میلیگرم بر کیلوگرم )p< 0.001( بهطور وابسته به دوز سبب کاهش سطح 

گلوتاتیون شده، دوز 10 میلیگرم بر کیلوگرم نتوانست میزان گلوتاتیون را نسبت به گروه کنترل، بهطور معنیدار تغییر دهد، 

در صورتی که دوز ۵ میلیگرم بر کیلوگرم بهصورت آنتی اکسیدانت عمل کرده و میزان افزایش سطح گلوتاتیون در گروه دریافت 

 کننده دوز ۵ میلیگرم بر کیلوگرم با گروه کنترل معنی دار بود ) شکل7(.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

های مختلف درمانی. دادهها بهصورت  Mean ±SD نشان داده شده اند. معنیداری بهصورت p>0/0۵* و تغییرات میزان گلوتاتیون در گروه :7شکل 

)ND: Normal Diet( .در مقایسه با گروه کنترل درمان نشده نمایش داده شده است  *** p>0/001 و  **p>0/01 

 

 یستوپاتولوژیه راتییتغ یبررس

های بافت شناسی نشان دهنده  آتروفی گلومرولها و نیز تغییرات دژنراتیو و کاهش تعداد سلولها در لایه جداری کپسول افتهی 

بومن در گروههای دریافت کننده دوز  2۵ میلیگرم بر کیلوگرم و بالاتر نانواکسید روی بود.  بهطور کلی سایز گلومرولها در 

این گروهها کاهش داشته و فضای کلیوی نیز کوچکتر شده بود. همچنین دژنزه شدن و مرگ سلولی در اپیتلیوم لولهها 

مشاهده شد و در نتیجه لومن لولهها در برخی قسمتها حالت دیلاته و وسیع تر دیده شد. از دیگر تغییرات این ناحیه از دست 

دادن و تغییرات آتروفیک در حاشیه مسواکی لوله خمیده نزدیک بود. نکروز سلولی در لولهها وجود داشت و هستهها بهحالت 

پیکنوتیک دیده شدند. خونریزی در فضای بین لولههای کورتکس و مدولا بهطور متوسط قابل مشاهده بود. در فاصله بین 

لولههای ناحیه  مدولا  ارتشاح سلولهای لنفاوی وجود داشت. دوز  10 میلیگرم بر کیلوگرم نیز سبب تغییرات بافتی کمی در 

 کلیه شد ) شکل 8(.

 



 بر میزان استرس اکسیداتیو و تغییرات هیستولوژی کلیه در رت یرو دیمختلف نانواکس یاثر دوزها

 
242 

 

 4شماره  /3دوره  /15جلد  /1403 اییزبسلول و بافت/ 

 

 
 افتی(درB( کنترل بدون مداخله. )A. )نیائوز نیلیهماتوکس یزیبا استفاده از رنگ آم یمختلف درمان یدر گروه ها هیکل یبافت شناس راتییتغ: 8شکل 

کننده دوز  افتیدر mg/kg50.  (F)کننده دوز  افتیدر mg/kg25. (E)کننده دوز  افتیدر mg/kg10. (D)کننده دوز  افتیدرmg/kg5 . (C)کننده دوز 

mg/kg100ی.  معن ۴00×: ریتصاو ییانتخاب شده اند. بزرگنما دید دانیه عنوان  نمونه از هر م. عکس ها ب **P>0,01 و *P>   0,0۵ داری بهصورت

 وP>0,001  ***  در مقایسه با گروه کنترل درمان نشده نمایش داده شده است. 

 بحث -4

دلیل ویژگی منحصر به فرد و شکل های متنوع  بهطور گسترده ای در لـوازم آرایشی و بهداشتی، کاتالیزورهـا، نانواکسید روی  به 

سـرامیک هـا، رنگ ها و کشاورزی و پزشکی استفاده میشوند. مطالعات گذشته نشان میدهند که نانواکسید روی  دارای ایمنی 

زیستی بالا هستند و قادرند در مواد پزشکی مورد استفاده قرار گیرند. بـا وجود این مطالعات توکسیکوکنیتیک گزارش کرده اند 

کـه نانواکسید روی  دارای عوارض جانبی بر روی انسان و سایر حیوانات هستند. ایمنی زیستی نانواکسید روی  هنـوز مورد بحث 

 می باشد زیرا بطور عمده ای وابسته به نحوه سنتز آن است )9, 22(.

های آزمایشگاهی های استرس اکسیداتیو و آسیب بافتی در کلیه موشمطالعه حاضر به بررسی اثر نانواکسید روی بر شاخص 

وضوح نشان میدهد که با افزایش غلظت نانواکسید زینک، شاهد تغییرات قابلتوجهی در پرداخته است. نتایج این بررسی به

 میزان این شاخصها هستیم.

گرم بر کیلوگرم، میزان MDA و TOS بهطور میلی 100و  ۵0، 2۵، 10های کننده نانواکسید روی با غلظتهای دریافتدر گروه 

چشمگیری افزایش یافت، در حالی که میزان TAC کاهش پیدا کرد. این تغییرات در پارامترهای استرس اکسیداتیو همچنین 

 منجر به ایجاد آسیبهای بافتی در کلیه شده است.

راستا با مطالعه حاضر مطالعه حجازی و همکاران )23( به بررسی اثر نانوذرات روی  در سه دوز مختلف بر شاخصهای استرس هم

اکسیداتیو اشاره میکند. این مطالعه نشان داده است که دوز 100 میلیگرم بر کیلوگرم وزن بدن نانوذرات زینک، باعث افزایش 
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فعالیت آنزیمهای آنتیاکسیدانت SOD و Gaps، افزایش میزان TBARS )که معادل MDA است( و کاهش ظرفیت 

آنتیاکسیدانتی کل پلاسما شده است. این یافتهها همسو با نتایج مطالعه حاضر مبنی بر افزایش استرس اکسیداتیو در پی افزایش 

 غلظت نانوذرات روی  است.

. احتمالاً شوندیم ویداتیاسترس اکس یبه صورت وابسته به دوز، موجب القا  یکه نانوذرات رو دهدیمطالعه حاضر نشان م جینتا

 نگیگنالیس یرهایدر مس رییو تغ یدانیاکسیآنت یهاستمی، اختلال در سROS دیتول شیاز جمله افزا یمختلف یهاسمیمکان

به غلظت و دوز  دیبا ،یپزشکستیز یدر کاربردها  یرو دیدر استفاده از نانواکس ن،یاثرات نقش دارند. بنابرا نیدر ا یسلولدرون

دهند که نانوذرات روی در واقع، هر دو مطالعه نشان می شود.  یریآن جلوگ یداشت تا از بروز اثرات سم یاژهیمناسب آن توجه و

صورت وابسته به دوز، موجب القای استرس اکسیداتیو میشوند. احتمالا مکانیسمهای مختلفی از جمله افزایش تولید ROS، به

سلولی در این اثرات نقش دارند. بنابراین، در ی و تغییر در مسیرهای سیگنالینگ درونتاکسیدانهای آنتیتماختلال در سیس

ای داشت تا از بروز اثرات پزشکی، باید به غلظت و دوز مناسب آن توجه ویژهاستفاده از نانواکسید روی  در کاربردهای زیست

 سمی آن جلوگیری شود.

های در موش Cکه بر روی  اثرات نانواکسید روی  در ترکیب با ویتامین  2018مطالعه رفیعی راد و همکاران در سال  همچنین

کاهش یافته  MDA، میزان روی نانواکسید  mg/kg ۵کننده دوز صحرایی انجام شده است نشان داده میدهد در گروه دریافت

این نتایج  را دریافت کرده بودند، میزان این شاخص کاهش پیدا کرده است. Cهایی که دوزهای مختلف ویتامین در گروهو است 

تواند از طریق کاهش استرس اکسیدانی است و می، نانواکسید روی  دارای خواص آنتی mg/kg ۵دهد که در دوز نشان می

نانوذرات اکسید  mg/kg۵نیز دوز حاضر . در مطالعه (2۴)اکسیداتیو و پراکسیداسیون لیپیدی، از آسیب سلولی جلوگیری کند. 

هیستوپاتولوژی نمونه ها روی  دارای خواص آنتی اکسیدانی بوده و تاثیرات مثبتی بر شرایط استرس اکسیداتیو و نیز مطالعات 

یا گلوتاتیون را که مسئول  های آزاد شوند وتوانند باعث تحریک رادیکالدوزهای بالای نانوذرات روی  میبه نظر میرسد  داشت.

های آزاد، به طور مستقیم یا غیرمستقیم، باعث . تجمع این رادیکال(2۵) های آزاد است، از کار بیاندازندغیرفعال کردن رادیکال

های بدن شود. این امر در نهایت منجر به آسیب به سلولیدها میو پراکسیداسیون لیپ DNA ها، آسیب بهاختلال در فعالیت آنزیم

که های پایین نانوذرات دارای برخی خصوصیات مفید هستند. از آنجاییدهند که غلظتها نشان میبرخی آزمایش .(26)گردد می

روی بهعنوان ماده مغذی ضروری برای عملکرد بسیاری از آنزیمها لازم است، نانواکسید روی نیز ممکن است باعث بهبود وضعیت 

 عملکردی و ساختاری بافتها شود )27, 28(.   

های دیابتی، نشان دادند که این ترکیب به رت mg/kg10، با تجویز نانواکسید روی  با دوز 201۵و همکاران در سال  المغربی

کاهش  ی دهندهنشان شود. این موضوعمی GST و SOD ،CAT ،gaps ،GRD هایتوجهی در فعالیت و بیان ژنباعث افزایش قابل

کننده دوز پایین نانواکسید روی در حیوانات دیابتی است. آنها همچنین های دریافتسطح استرس اکسیداتیو در بیضه در گروه

نشان دادند که نانواکسید روی  به تنهایی یا در ترکیب با انسولین، باعث افزایش تعداد و تحرک اسپرم و محافظت از بافت بیضه 

ای دیگر، اثبات شده است که تجویز خوراکی نانواکسید . در مطالعه(29)شود استرس اکسیداتیو ناشی از دیابت در رت میدر برابر 

 های تحت درمان شده است. همچنین، سطحدار سطح نیتریت در ریه رت، سبب افزایش معنی 100و  mg/kg ۴0روی به میزان 

TNF-α  ساعت در دوز  2۴در ریه پس ازmg/kg 100  هفته در دوز  1و بعد ازmg/kg ۴0 هی بالاتر از گروه توج، به میزان قابل

کاهش یافت. محققان نشان دادند که تجویز خوراکی  1-ح پاراکسونازافزایش و سط β1- وه بر این، سطح اینترلوکینلاکنترل بود. ع

نانواکسید  .(30)شود ، باعث آسیب ریه میDNA نانواکسید روی ، احتمالاً از طریق استرس اکسیداتیو، پاسخ التهابی و آسیب

و آسیب کروموزومی، و در نهایت، آسیب  DNA تواند سبب آسیب اکسیداتیوهای آزاد، میروی احتمالاً با افزایش تولید رادیکال
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سازی این سازی گلوتاتیون که نقش خنثیهای آزاد و/یا غیرفعالسازی رادیکالتوان از طریق فعالبافتی گردد. این خاصیت را می

و اختلال  DNA های آزاد سبب آسیببه عهده دارد، توسط نانوذره توجیه کرد. پس از این فرآیند، افزایش رادیکالها را رادیکال

و پراکسیداسیون لیپیدها  DNA ها، آسیبتوسط نانواکسید روی   باعث تخریب پروتئین ROS تولید .شودها میدر فعالیت آنزیم

به دلیل  MDA شود. بررسیمی MDA شای سلولی و افزایش مواد مضر مانندگردد. این فرآیندها در نهایت سبب آسیب غمی

های کننده غلظتهای دریافتسادگی، تکنیک مفیدی برای بررسی افزایش پراکسیداسیون لیپید است. در این مطالعه، در گروه

 .رل افزایش چشمگیری داشتدر مقایسه با گروه کنت (MDA) نانواکسید روی، غلظت مالون دی آلدئید mg/kg 2۵بالاتر از 

کننده نانواکسید روی  ممکن است در پیشرفت عوارض آن نقش داشته باشد، های دریافتدر رت MDA دار غلظتافزایش معنی 

 .(31) شود سلولی تخریب سبب تواندمیاکسیدانی در بدن آلدئید و کاهش سیستم دفاعی آنتیزیرا افزایش سطح مالون دی

 استرس تغییرات راستای دراحتمالا  که شد ها رت در شناسی بافت تغییرات باعث mg/kg 10 از بالاتر دوزهای در روی نانواکسید

 مرگ نهایت در و بافتی التهاب سلولی، بینظمی اصلی عوامل از یکی تواند می اکسیداتیو استرس افزایش.  باشد می اکسیداتیو

 مناسب استفاده در تواندمی اطلاعات این. نشد بافت در پاتولوژیکی تغییرات ایجاد سبب mg/kg ۵ دوز که حالی در. باشد سلولی

 دقیق هایمکانیسم بررسی همچنین،. گیرد قرار استفاده مورد پزشکیزیست و پزشکی کاربردهای در  روی نانوذرات از ایمن و

 .بود خواهد زمینه این در آینده مطالعات محور احتمالی، هایآسیب کاهش برای راهکارهایی کردن پیدا و اثرات این

 گیرینتیجه -5

  mg/kgو  mg/kg 10   ،mg/kg 25 ،mg/kg 50شامل  ،یرو دینانواکس یبالا یطرح به وضوح نشان داد که دوزها نیا جینتا 

 یبافت یدانیاکسیآنت تیفعال دیبالا باعث کاهش شد یدوزها نیدارند. ا هیبافت کل یبر رو یقابل توجه یمنف راتی، تأث100

به تجمع  تواندیم یدانیاکسیآنت تیاست. کاهش فعال هیکل یدانیاکسیآنت یدفاع ستمیدهنده اختلال در ساند، که نشانشده

بالا موجب  یدوزها نیا ن،یدهد. علاوه بر ا شیرا افزا ویداتیاکس بیخطر آس جه،یآزاد در بافت منجر شود و در نت یهاکالیراد

 اختلال در ،یویکل یهابه سلول بیتوانند شامل آسیم راتییتغ نی. اانددهیگرد هیدر ساختار بافت کل یبیتخر راتییتغ جادیا

عواقب  تواندیتحت فشار است، م هیکه بافت کل یطیدر شرا ژهیبه و تیوضع نیباشند. ا یمرگ سلول یعملکرد نرمال بافت و حت

 کند. جادیا یسلامت عموم یبرا یجد
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