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Abstract 
Introduction: The study discusses the impact of thiamine on the kidney tissue of rats that have 
been exposed to copper oxide nanoparticles. The research examined how thiamine correlates 
with the level of kidney damage caused by the intrusion of nanoparticles. 
Methods: In this experimental study, forty male Wistar rats were randomly divided into four 
groups (10 rats per group). Two groups of rats were used as the control group (I) and the thiamine 
group (II). Rats of group III were administered an intraperitoneal injection of 25 mg/kg body 
weight of copper oxide nanoparticles for 14 days. Rats in group IV received the same dose of 
copper oxide nanoparticles along with thiamine (30 mg/kg body weight). 
Results: The histopathological findings showed disruption of the arrangement of convoluted 
tubules and their disintegration and widening of the tubular lumen, cell separation and tubular 
necrosis in the majority of the renal tubules in-group III. In the group treated with copper oxide 
nanoparticles along with thiamine (IV), the pathological changes were slight and the majority of 
the tubules had retained normal structure. Statistically significant differences in the levels of 
some serum biochemical parameters (catalase, superoxide dismutase, TBARS, and TAC) were 
observed in groups III and IV on day 14 when compared to the control group. 
Conclusions: This study demonstrated that thiamine can be utilized as an effective compound to 
reduce the damage caused by nanoparticles to kidney tissue and may lead to significant improvement 
in the health of kidney tissue in individuals suffering from damage caused by these nanoparticles. 
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 چکيده 
مطالعه ارتباط   نی. اپردازدیاند، ممس مواجه شده   ديکه با نانوذرات اکس  ییهاموش  هيبر بافت کل  نيامياثر ت  یپژوهش، به بررس  نیا  مقدمه:

 . شد یدر اثر ورود نانوذرات بررس هاهيکل یدگید بيآس زان يو م  نياميت نيب
 2موش( قرار گرفتند.    10در چهار گروه )در هر گروه    یبه طور تصادف  ستارینر بالغ و  ییموش صحرا  40  ،یمطالعه تجرب  نیدر ا  روش کار:

وزن   لوگرميبر ک  گرمیليم 25مقدار  IIIگروه  يها( در نظر گرفته شدند. به موشII) نياميو گروه ت (I)ها به عنوان گروه شاهد ه از موشگرو

همراه    دمسياز نانوذرات اکس  زانيم  نيهم  IVگروه   يهاشد. موش  قیتزر  یروز به شکل داخل صفاق  14را به مدت    دمسيبدن از نانوذرات اکس

 . کردند افتیوزن بدن( در لوگرميبر ک گرمیليم  30) نياميبا ت

جدا    ،ياها و گشاد شدن لومن لولهشدن آن  ختهيخورده و از هم گس  چ يهاي پدهنده، بر هم خوردن نظم لولهنشان  یشناسبافت  جینتا  ها:یافته

،  IV))   نياميمس به همراه ت  دينانوذرات اکس  کننده افتیبود. در گروه در  IIIدر گروه    يويکل  يهادر اکثر توبول  یو نکروز توبول  یشدن سلول

  ي از فاکتورها   یبرخ  ریدر مقاد  يداریمعن  يخود را حفظ کرده بودند. اختلافات آمار   یعيها ساختار طباندک بود و اکثر لوله  کیولوژپات  راتييتغ

  .نسبت به گروه شاهد مشاهده شد  14در روز    IVو   III  يها( در گروه TACو    TBARS  سموتاز،ید  د يسرم )کاتالاز، سوپر اکس  ییايميوشيب

عمل کند و   هي از نانوذرات بر بافت کل   ی ناش   ي ها ب ي مؤثر در کاهش آس   بي ترک   ک ی به عنوان   تواند ی م  ن يام ي مطالعه نشان داد که ت   ن یا   گيري: نتيجه 

 .نانوذرات شود   نی از ا   ی ناش   ي ها ب يدر افراد مبتلا به آس  هي بر سلامت بافت کل   یباعث بهبود قابل توجه 

 واژگان کليدي:  

 موش؛

 مس؛  دينانوذرات اکس

  ن؛ياميت

  ه؛يکل 

 یشناسبافت
 

 تمامی حقوق نشر براي دانشگاه  

 علوم پزشکی اراک محفوظ است.

مجله دانش گاه  . مس  ديدر حض ور نانوذرات اکس  يويبر س اختار کل   نياميت  کیس تولوژياثرات ه یبررس .  الهتیآ  پور، حاتمانوشيک  ، فروهر مجددرض ايس ی  نيبهناز، حس ی میرحمت الله، کر  فتاحيانارجاع: 
 .218  -211(: 3)  28؛ 1404 اراک علوم پزشکی

 

 مقدمه

 مورد  نانو فناوري  در گسترده  طور  به  نانومتر،  100  از کمتر  اندازه  نانوذرات با

  فلزات   هايیون حاوي  متالاکس  يد  نانوذرات(.  2،  1)گيرند  می  قرار  اس  تفاده

  هاي گروه در  را  هاآن  که هس  تند  معدنی و  آلی  هايگروه  س  ایر  و س  نگين

  تجمعی،   رفتار و  س  طحی  س  اختار  ش  کل،  الکترونيکی،  خواص  عملکردي،

  براي   را  نانوذرات  خاص،  هايویژگی  این دلي ل  به.  س   ازدمی  فردمنحص   ربه

  ح ال،   این  ب ا(.  3)کن د  می  من اس   ب  م درن  ص   ن ای   در  مختلف  ک اربرده اي

  قرار  و  محيطی آلودگی  به  منجر  اس  ت  ممکن  نانومواد  از گس  ترده  اس  تفاده

 و  ش ود  دهانی و  پوس تی تنفس ی،  هايراه  طریق  از  انس ان  معرض  در  گرفتن

  افراطی   اس تفاده(.  4)کند    ایجاد هاآن  بالقوه  س ميت مورد  در  را  هایینگرانی

  با . دارد  همراه  به  انس ان و  زیس ت  محيط  براي را  هاییچالش  نانوذرات  این  از

  از   توانن دمی  راحتی  ب ه  ن انوذرات  س   لولی،  ه ايان دام ک  از  کوچکتر  ه ايان دازه

  تجویز   ه ايراه(.  5)کنن د    نفوذ  اس   اس   ی  بيولوژیکی  س   اخت اره اي  طریق

 عنوان  به  نيز  نانوذرات( غيره  و  تزریقی  جلدي،  زیر  اس   تنش   اقی،  خوراکی،)

 .  (6)است    شده  شناخته  پستانداران در  هاآن  سميت  بر  توجهی  قابل  اثرات

  جل ب   خود  ب ه  را  تم ام توجه ات(  CuO NPs)  مس  اکس   ي د  ن انوذرات

 دليل  به  مهندس  ی  پزش  کی،  مانند  تجاري ص  نعتی،  هايزمينه در و  کرده

 اکس يد.  اندگرفته  قرار  اس تفاده مورد  خود  نوري  رس اناي و  فتوولتائيک  خواص

  به   منحص ر مغناطيس ی  و  الکتریکی  نوري،  خواص  با  رس انا  نيمه  فلز  یک  مس

 فيلترهاي  ها،ابرخازن  س  اخت  مانند  مختلفی  کاربردهاي  براي  و  اس  ت  فرد

  حس گرها،  مغناطيس ی،  س ازيذخيره  هايرس انه در  قرمز،  مادون  به  نزدیک

  نانوذرات   ویژه  . به(7)اس  ت    ش  ده  اس  تفاده  غيره و  رس  اناهانيمه  کاتاليزور،

CuO  ميکروبی ضد پارچه  هايدرمان  توليد  در ویژه به داروسازي صنعت  در 

 متی  به  مقاوم S. aureus و  E. coli  از  ناش ی  هايعفونت  از پيش گيري  یا

  نانوذرات   که  کردند تص  ری   محققان  از  برخی  .(8)هس  تند    مفيد س  يلين

CuO  س  می  و  خطرناک  بس  يار  فلز  اکس  يد  نانوذرات  س  ایر  با  مقایس  ه در   

 مقاله پژوهشی 
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 . کنند تجم   بدن  هايبافت در  توانند می و هستند

  طور   به و  یافته  افزایش  انسانی  هايفعاليت در  نانوذرات از  اس تفاده  اخيراً

 و  نانوذرات  بيولوژیکی  اثرات  شدن  روشن  بنابراین،.  است  شده  توزی  گسترده

  متم ایز   توج ه  ني ازمن د  انس   ان،  و  حيوانی  ه ايان دام  روي  بر  مختلف  ن انومواد

 و  ن انوذرات  احتم الی  خطرات  و  ن انوذرات  س   مي ت  اص   لی  نگرانی.  اس   ت

 طور  به  CuO  ذرات  نانو.  اس ت  انس ان  س لامت  بر  هاآن  با مرتبط  محص ولات

  ها، هادي  نيمه  فلزي،  کاتاليزورهاي  جمله  از  مختلفی  کاربردهاي در  گس ترده

  باکتري   ض  د  داروهاي در  حتی و  ابزار  ماش  ين  در  حرارت  انتقال  س  يالات

 (. 10،  9)شود  می  استفاده

  نانوذرات   از  ناش ی س لامتی  اثرات  بر علاوه  بحث،  مورد  هايمکانيس م  از

(. 12  ،11)  اس  ت  اکس  يداتيو  اس  ترس  ایجاد در  هاآن  توانایی  فلز،  اکس  يد

  از   ناش  ی  س  ميت  مکانيس  م  ترینمهم  عملکرد  این  که  باورند  این  بر  محققان

  با   مقایس  ه در  مس،  نانوذرات  که  اس  ت  ش  ده  گزارش  اخيراً.  اس  ت  نانوذرات

 (.  7)هستند   سمی  بسيار  آزمایشگاهی  شرایط  در  فلز،  اکسيد  نانوذرات  سایر

  احتمالی   ش ناس یبافت تغييرات  ارزیابی و  س ازيروش ن  ما،  کار  از  هدف

 روي  بر(  CuO NPs) مس  اکس يد  نانوذرات  ش ناس یس م  اثرات  نتيجه در

 . بود  ویستار  صحرایی  هايموش  کليه

 

 روش کار

 سازگاري و  حيوانات

  از   که  ویس  تار  س  الم  ظاهرا  بالغ  نر  ص  حرایی  موش  40 روي  حاض  ر  مطالعه

  شده  تهيه  اصفهان  دانشگاه  داروس ازي،  دانش کده  آزمایش گاهی،  حيوانات  واحد

. بود  ماه  3 س نی  ميانگين  با و  گرم 150  ± 20  حيوان  وزن. ش د  انجام  بودند،

 تا  20  ثابت  دماي  مانند  آلایده  ش رایط  با  ش دهکنترل  محيط  یک  در  هاموش

 10 و  روش نایی  س اعت  14)  روش ن  تاریکی  چرخه و  گرادس انتی  درجه 23

  بهداش   تی،   ش   رایط  تحت. گرفتند  قرار(  آزمایش طول  در  تاریکی  س   اعت

 دس ترس ی  با  قفس،  در  موش 10  ش فاف، پروپيلن  پلی  هايقفس  در  هاموش

  آزمایش   ش  رو   از قبل  هاموش.  ش  دند  نگهداري  موش  خوراک و آب  به آزاد

 . کنند  سازگار  را خود  تا  شدند داده  اجازه  هفته  یک  مدت  به  اسکان  براي

 (نانوذرات) ها مکمل

  در (  نانومتر  50  از کمتر  متوس ط  اندازه  با  نانوپودر)  مس  اکس يد  نانوذرات

  ح اض   ر   مط الع ه  در(  Sigma, Aldrich)  مقطر  آب  در  وزنی  درص   د  50

  وزنی   درص د 50  غلظت pH  = 5،  5 ±  1/0با  خلوص نانوذرات. ش د  اس تفاده

  همچنين  و  ش   د مش   خ   g/ml 1/0  ± g/ml 7/1چگالی   و  ،H2O در

  مس احت   و  نانومتر 50  از  کمتر  قطر  نانومتر، 50  از  کمتر طول  با  بلوري  ش کل

 تيامين از آوا شيمی صبا خریداري گردید.. داشتند  مرب  در گرم  متر 20

 آزمایش پروتکل

  گروه   چهار در  تص ادفی طور  به  ویس تار  بالغ  نر  ص حرایی  موش 40تعداد  

  هاي درمان  از  یکی  تح ت  روز  14  مدت  به  آنه ا.  گرفتن د  قرار(  گروه/موش  10)

 :گرفتند  قرار  زیر

  بدون   پایه  جيره  با و  ش  دند  نگهداري  ش  اهد  عنوانبه  هاموش:  Iگروه  

 .  شدند  تغذیه  روز  14  مدت  به  CuO NP  تزریق

  وزن   کيلوگرم  بر  گرمميلی  30تي امين ب ه ميزان    ه اموش  ب ه:  IIگروه  

 . شد  تزریق  روز 14  مدت  به(  صفاقی  داخل  صورت  به  روز ) در  بدن

  کيلوگرم   بر   گرم ميلی   25ب ه ميزان    CuOن انوذرات    ه ا موش   ب ه   : IIIگروه  

 . شد   تزریق  روز  14 مدت   به (  صفاقی  داخل   صورت  به  روز )   در   بدن  وزن 

ميزان    CuOن انوذرات    ه اموش  ب ه::  IVگروه     بر   گرمميلی  25ب ه 

 ب دن( در  وزن  کيلوگرم  بر  گرمميلی  30ب دن همراه ب ا تي امين )  وزن  کيلوگرم

 .  شد  تزریق  روز  14  مدت  به(  صفاقی  داخل  صورت  به  روز )

 
 مشخصات نانو ذرات اکسيد مس : 1جدول 

 اکسيد مس   نوع نانو ذره  

 +99 درصد خلوص  

 nm 50 اندازه نانو ذره 

 m2/g 20 سط  ویژه 

 سياه  رنگ نانو ذره 

 نزدیک به کروي  شکل کریستالی 

 g/cm3 4/6 چگالی واقعی 

 

 تشریح روش

آزم ایش موش انته اي    بر   گرمميلی  5/40)  زایلازین  کت امين  ب ا  ه ادر 

  برش،   یک  با شکمی  حفره  س پس.  ش دند  بيهوش  10(  ص فاقی  داخل  کيلوگرم

 .  شد  خارج  هاآن  هايسپس کليه  و  برسد  هاکليه  به تا  شد  باز

 استریولوژیک مطالعه

. ش   د   ه ا برداش   ت ه کلي ه  از   ک ام ل  طور   ب ه  همبن د   ب اف ت   و   کلي ه   اطراف   چربی 

  با  "Vprimary"  اوليه   حجم   و  ش  د  وزن   کليه   ش  د،  جدا   کليه   لگنچه  س  پس 

روش   اس   تریولوژیکی با   ش   د. مقاط    گيري اندازه   وري غوطه  روش  از   اس   تفاده 

 (orientator )   در   و  ش  د   داده   برش   قطعاتی  به  تيغه   یک  با   کليه  آمد،   دس  ت به 

  10گرفت )   قرار   متر ميلی  0/ 5فاص له    با   همس انگرد   یکنواخت   تص ادفی   برش   جهت 

  مدت  به   س پس   و  ش د   ثابت   بوئين   محلول   در   کوچک ابتدا   قطعات .  مقط (   12تا 

  یک   در  س پس   ها نمونه . ش د   منتقل   درص د  10  خنثی   بافر   فرمالين   به   س اعت   48

  زایلن  توس  ط  آن  از   پس   ش  دند،  گيري آب   اتانول،   ص  عودي   گریدهاي  از  س  ري 

  پارافين  موم   در   و   گرم  هواي   کوره  یک  در  نرم   ش ده  ذوب   پارافين  در   و   س ازي پاک 

  به   چرخش  ی   ميکروتوم  از   اس  تفاده   با   پارافينی   هاي بلوک .  گرفتند   قرار   س  خت 

  یک  روي  بر   ها برش   و   ش دند  داده  عرض ی   برش   ميکرومتر   5 نظر   مورد   ض خامت 

  هریس   ائوزین   و   هماتوکس يلين  با   آمده دس ت به   مقاط  .  ش دند   س وار   اي ش يش ه  لام 

 (H&E  ) شدند   آميزي رنگ   معمول،   شناسی بافت   مطالعات   براي  . 

 بيوشيميایی آزمایشات

 سنجش فعاليت آنزیم کاتالاز
اروميه،  )نوند س  لامت،    تيکاتالاز با اس  تفاده از کآنزیم    تيفعالميزان  

جهت س  نجش فعاليت  ش  د.   نييتع  و براس  اس روش رنگ س  نجی  (رانیا

گرم از نمون ه ب افتی کلي ه ب ه ب افر فس   ف ات )    0/1ک ات الاز، در ابت دا ب ا افزودن  

درص   د تهي ه ش   د. س   پس    10(، هموژن ات ب افتی  pH=    4/7مولار،    0/1

 10و براي م دت    -o C  4ب ا دم اي    rpm  10000ه اي ب افتی، در  هموژن ات

دقيقه س انتریفوژ ش دن و محلول رویی مورد اس تفاده قرار گرفت. در ادامه،  

س نجش فعاليت آنزیم کاتالاز بر اس اس ميزان مص رف پراکس يد هيدروژن در 

پراکس   ي د هي دروژن در   ml2/9هموژن ات ب افتی و    mL  0/1محلول ح اوي  

( ص  ورت گرفت. س  پس ميزان جذب  pH  ،mM 30=   0/7بافر فس  فات )
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طول  در  (ELX800TS)(  BIOTEKدس  تگاه الایزا ریدر )  نوري توس  ط

و  مياس تاندارد کاتالاز ترس  یمنحن  تینانومتر خوانده ش د. در نها 550  موج

 ( گزارش شد.  units/mg of tissueفعاليت آنزیم براساس واحد )

 ارزیابی فعاليت آنزیم سوپر اکسيد دیسموتاز
  نوند ) کيت  از  اس  تفاده  با  س  وپراکس  يد دیس  موتاز  آنزیم  فعاليت  ميزان

ش  د. به طور  تعيين  س  نجیرنگ روش  براس  اس و(  ایران اروميه،  س  لامت،

  اتواکس  يداس  يون   واکنش  مهار  بر اس  اس  SOD  خلاص  ه ارزیابی فعاليت

  با   SOD  حاوي  نمونه  کردن  اض  افه  با  واکنش  این در.  باش  دمی  پيروگالول

  زمان   در  پيروگالول  اتوکس  يداس  يون  واکنش  مهار  مقدار  نامش  خ ،  غلظت

  SOD  فعاليت آنزیم  ميزان کنترل  با  مقایس ه  در و  ش ده  س نجيده  مش خ 

ش  د. در نهایت ميزان فعاليت براس  اس واحد و فعاليت   مش  خ   نمونه در

 ( گزارش شد.  units/mg of tissue)  آنزیم بر اساس واحد

 اکسيدانی تامظرفيت آنتیارزیابی ميزان  
با اس تفاده از کيت   (TAC) اکس يدانی تامظرفيت آنتیس نجش ميزان  

بر    نيز  TAC  . ارزیابیگيري ش  دتجاري ش  رکت نوند س  لامت ایران اندازه

  ی قدرت کاهندگ لهيبه وس   و  فرو آهن  به  فریک  آهن  احياي  توانایی  اس  اس

 در  واکنش از  حاصل  رنگ  تغيير. کندمی نمونه عمل یدان ياکسیآنت باتيترک

 کمی  مقدار آوردن  دس تبه  براي و  ش ده  گيرياندازه  نانومتر 593  موج طول

TAC  در نهایت مقدار  .  ش  د  اس  تفاده آن  از  حاص  ل  نمودار و  اس  تاندارد  از

 مولار گزارش شد.  ف بر اساس واحد ميلیاکسيدانی تامظرفيت آنتی

 يديپيل  ونيداسيپراکسسنجش ميزان 
و   ي ر ي اس  اس روش پ   بر   MDA  د ي آلده ي مالون د   زان ي س  نجش م 

  TBA  ،15  د ي اس   ک ی تور ي وبارب ي معرف ت   ه ي ته   ي را ش  د. ب   همکاران انجام 

درص  د    TCA  ،375 /0  د ي اس   ک ي کلرواس  ت   ي از تر   ی وزن ی درص  د حجم 

اس     تر ي ل ی ل ي م   2/ 08و    TBAاز    ی وزن ی حجم    37/ 7  ک ی در ی کلر   د ي از 

لوله    ک ی از س  رم در    تر ي ل ی ل ي م   ک ی درص  د باهم مخلوط ش  دند. س  پس  

  ي افزوده شد و رو   ن آ به    TBA  عرف م   تر ي ل ی ل ي م   2شد و    خته ی ر   ش ی زما آ 

  قه ي دق   15ها بس ته ش د و به مدت  ورتکس قرار گرفت. س پس درب لوله 

با    قه ي دق   10گرم قرار گرفتند. پس از خنک ش دن به مدت    ب آ در حمام  

 ش   دن د. س   پس ج ذب    ژ و ي ف ی س   انتر   ق ه ي دور در دق   1000  ط ی ش   را 

نانومتر خوانده ش   د. در لوله بلانک    535در طول موج    یی رو   ي ها نمونه 

استفاده شد.    نات ژ همو  ه ي نمونه از بافر فسفات به کار رفته در ته   ي به جا 

آن  ی  جذب مول   ب ی با اس  تفاده از ض  ر  د ي آلدئ ي غلظت مالون د   ت ی در نها 

  س   ب بر ح   و ميزان آن   ( محاس   به ش   د 1/ 56× 105در بافر فس   فات ) 

 (.  13)   گزارش شد   کرومولار ي م 

 تحليل آماري
  طرف ه   ی ک  واری انس  تحلي ل  روش  از  اس   تف اده  ب ا  تجربی  ه ايداده

(ANOVAبا )  آزمون  Tukey  افزارنرم  از  اس  تفاده  با  SPSS  26  نس  خه 

(version 26, IBM Corporation, Armonk, NYمورد )  و  تجزیه 

 P  <  05/0در   داريدر س   ط  معنی  هاداده  هم ه.  گرفت  قرار  آماري  تحلي ل

  استاندارد   انحراف  ±  ميانگين  صورت  به  پارامتر  هر  مقادیر.  مدنظر قرار گرفت

 . شد  بيان

 

 هایافته

 شناختیریخت
 و کنترل  گروه  ه ايموش  کليوي  ب اف ت  H&E  ش   ن اس   یب اف ت  آميزيرن گ

  Malpighian  هايس   لول  با  را  طبيعی  کليوي  س   اختار (،IIو   Iتيامين )

 کپس ول  توس ط  ش ده  احاطه(  گلومرول)  هامویرگ  دس ته  یک  از  که  داد  نش ان

Bowman  خورده  پيچ  ه ايلول ه.  بود  ش    ده  تش   کي ل  proximal   ب ا  

 گرد  هايهس  ته و  ائوزینوفيليک س  يتوپلاس  م  با هرمی اپيتليال  هايس  لول

  زیادي   نس  بتاً  تعداد  با  distal پيچيده  هايلوله و  ش  دند،  پوش  انده  مرکزي

 ترگس ترده  distal  هايلوله  لومن.  ش دند  پوش انده  مکعبی اپيتليال  هايس لول

 و  داش ت  کمتري اس يدوفيل  هاآن س يتوپلاس م.  بود  proximal  هايلوله  از

  یک   PAS  با  ش ده  آميزيرنگ  مقاط (. A،  1-4تص ویر  )  بودند  گرد هاهس ته

  ه اي لول ه  برس  مرزه اي  در  را(  س   رخ ابی  قرمز  رن گ)  مثب ت  PAS  واکنش

 پيچي ده  ه ايلول ه  پ ای ه  غش   اي  ( وB،  1-4)تص   ویر    proximal  کليوي

proximal و distal دادند  نشان.   

  ش دن   گش اد  دهندهنش ان III گروه  H&E  ش ناختیبافت  آميزيرنگ

ممکن است    که  بود  هاییهسته  وجود  عدم و  سلولی  شدن  جدا  اي،لوله  لومن

  تغييرات  س ایر.  باش د  کليوي  هايتوبول  اکثر در  توبولی  تخریب  دهندهنش ان

 

           
 ؛ نمایی از ساختار بافتی کليه در گروه تيامينB(. H&Eآميزي ، رنگ ×100؛ نمایی از ساختار بافتی کليه در گروه کنترل )بزرگنمایی A: 1-4تصویر 

   قرمز( و لوله اي )فلش زرد( به شکل نرمال خود نمایان است.(. ساختارهاي گلومرولی )فلش H&Eآميزي ، رنگ×400)بزرگنمایی  

A B 
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 و  اي،لول ه  قرمز  ه ايگلبول  وجود  اي،لول ه  ه ايس   لول  تورم  م انن د  ب افتی

  مقاط  . ش  د  مش  اهده  نيز  هالوله از  برخی در  مختلف الش  کل  هايهس  ته

  هاي لوله  اکثر مس  واکی  مرزهاي  که داد  نش  ان  PAS  با  ش  ده  آميزيرنگ

proximal  ًض  عيف   طور  به هاآن  پایه  غش  اي و  اس  ت  رفته  بين  از  کاملا  

 (.  C, D،  2-4تصویر  )  است  شده  آميزيرنگ

آش  فتگی    از مناطقی ،IV  گروه در  H&E  ش  ناختیبافت  آميزيرنگ

  اي لوله تليوماپی  ش  دن  جدا اي ش  کل بافت کليه وس  لولی در س  اختار لوله

.  خود را حفظ کرده بودند  س اختار طبيعی  هالوله  اکثر  اما داد،  نش ان  را  کليه

 غش اهاي  و مس واکی  مرزهاي  که  داد  نش ان  PAS  با  ش ده  آميزيرنگ  مقاط 

هاي تا حدي ویژگی  نيز س اختار لوله.  اندش ده  حفظ  ها  لوله  از  برخی در  پایه

 . (E, F، 3-4تصویر  )ساختار طبيعی کليوي را نشان داد 

 خون سرم بيومارکرهاي بيوشيميایی سنجش نتایج

 کاتالاز
هاي آزمایش ی، مش خ  گردید که س ط  س رمی آنزیم  با مقایس ه گروه

را در  تي امين هيچ گون ه اختلاف معن اداري  ک ات الاز در دو گروه کنترل و 

(، اگرچ ه تغييرات  < 05/0Pنش   ان نمی داد )  14روزه اي ابت دایی و روز  

جزیی بين مقادیر کمی س  طوس س  رمی کاتالاز بين این دو گروه مش  اهده  

 4مقادیر کاتالاز در بين   در  داري معنی  تفاوت  که  اس ت  ذکر  به  گردید. لازم

مقدار کاتالاز  .  مشاهده نگردید(  صفر  روز)  آزمایش  ابتداي در  گروه مطالعاتی،

( در روز ص فر به  mg/kg 25)نانوذره مس،   3در گروه   72/173 ±  49/6از  

ک اهش ی اف ت    14)واح د( در روز    32/147  ±  93/5طور معن اداري ب ه مق دار  

(05/0P <   در ح اليک ه تجویز تي امين ب ه گروه ن انوذره مس در گروه .)4 

 (.  > 05/0Pشد ) 3سبب افزایش فعاليت کاتالاز نسبت به گروه  

 سوپراکسيد دیسموتاز
  که  داد  نش  ان  آزمایش آنزیم س  وپراکس  يد دیس  موتاز  از  حاص  ل  نتایج

ن انوذره مس ب ا دوز   ه اي کنترل و تي امين ب ا  در گروه  mg/kg  25تجویز 

داري نش  ان نداد  وجود تغييرات محس  وس، هيچ گونه اختلاف آماري معنی

(05/0P >   در مقایس   ه ميانگين آنزیم س   وپراکس   يد دیس   موتاز بين .)

کنن ده تي امين ک ه  ه اي کنترل، ن انوذره اکس   ي د مس و ن انوذره دری اف تگروه

روز تيامين دریافت کردند، مش اهده گردید که آنزیم س وپراکس يد   14مدت  

داري نس  بت به گروه کنترل دش  ته ( افزایش معنی3در گروه نانوذره )گروه  

کننده تيامين کاهش  (. در ص ورتی که گروه ناوذره دریافت > 05/0Pاس ت )

 (.  > 05/0Pداري نسبت به گروه اخير داشته است )معنی
TBARS 

در س   رم خون گروه   TBARSمي انگين ميزان    ب ه   مربوط   آم اري   آن اليز 

(.  < 0P/ 05داري نس بت به گروه کنترل از خود نش ان نداد ) تيامين تفاوت معنی 

در س   رم خون    TBARS  ویژه س   ط    فع الي ت   ميزان   ب ه   مربوط   آم اري   آن اليز 

در گروه نانوذره اکس يد مس   TBARSهاي مختلف نش ان داد که مقادیر  گروه 

( از خود نش ان داده 1داري نس بت به گروه کنترل )گروه  ( افزایش معنی 3)گروه  

(،  4(. در حالی که در گروه نانوذره تحت تجویز تيامين )گروه   > 0P/ 05اس  ت ) 

نس بت به گروه نانوذره به تنهایی کاهش    TBARSميزان فعاليت س ط  س رمی  

 (.  < 0P/ 05دار نبود ) نشان داد. اگرچه این کاهش معنی 

 

                       
 اند دیواره سلولی خود را از دست داده ؛ نمایی از ساختار بافتی کليه در گروه نانوذره اکسيد مس. لوله هاي کليوي Dو  C: 2-4تصویر 

 (.  H&Eآميزي ، رنگ ×400ها، فضاي ادراري توسعه یافته است )فلش قرمز(؛ )بزرگنمایی )فلش زرد(؛ در داخل گلومرول 

 

                     
 هاي کليوي تيامين. تا حد زیادي اثرات بهبودي در سطحی سلولی در دیواره لوله ؛ نمایی از ساختار بافتی کليه در گروه نانوذره اکسيد مس همراه با Fو  E: 3-4تصویر 

 (.  H&Eآميزي ، رنگ×400شود. ساختار گلومروي نيز تا حد زیادي فضاي ادراري را حفظ کرده است )فلش قرمز(؛ )بزرگنمایی )فلش زرد( دیده می  

C D 

F 
E 
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TAC 
  اختلاف   که هيچ داد  نش   ان آمده  به دس   ت  هايداده آماري  بررس   ی

  TACداري بين دو گروه کنترل و تيامين در خص وص س ط  س رمی  معنی

هاي تجویز ش  ده با نانوذره اکس  يد مس  (. در موش < 05/0Pوجود ندارد )

داري در مقایس ه با گروه کنترل کاهش معنی  TAC( س ط  س رمی  3)گروه  

را    TAC(، س  ط  س  رمی 4(. تيمار با تيامين )گروه  > P  05/0یافته بود )

که در اثر تجویز نانوذره کاهش یافته بود، به طور محس  وس  ی افزایش داده 

 (.  < 05/0Pدار نبود )بود؛ هرچند که این افزایش معنی

 

 بحث
ن انوذرات اکس   ي د مس و همچنين نقش  در این پژوهش، ت ثثير س   مي ت  

هاي ناش  ی از نانوذرات اکس  يدمس بر  محافطتی تيامين در کاهش آس  يب

گروه  بود، در از آن حاکی پژوهش بافت کليه مورد بررس ی قرار گرفت. نتایج

 تغييرات ه ایی ک ه فقط ن انوذرات اکس   ي دمس دری اف ت کرده بودن دموش

ها قابل مش  اهده بود. همچنين این  گروهس  ایر   با مقایس  ه در را داريمعنی

مطالعات نش  ان دادند که تيامين باعث کاهش اس  ترس اکس  يداتيو،کاهش  

 شود.  هاي در معرض نانوذرات میالتهاب و حفظ عملکرد کليه در موش

  م انن د   ه دف  چن دین  در  مس  اکس   ي د  ن انوذرات  از  اس   تف اده  امروزه،

  اص لاس  و  الکترونيکی  مواد ص نعتی،  کاتاليزور  گاز،  حس گرهاي  پزش کی،زیس ت

  حجم   به  س ط  نس بت  مانند  پذیرش ان،انعطاف  هايویژگی دليل  به محيطی

  گرفتن   قرار  معرض در  گس  ترده،  کاربردهاي  این.  اس  ت  یافته  افزایش  زیاد،

  مدت کوتاه و  بلندمدت  س  ميت  به  توجه  با  را  خطر  قدرت  نتيجه در و  انس  ان

  توجهات   زیس  ت محيط  به  ها  NP  این  انتش  ار.  اس  ت داده  را افزایش  آنها

 و  تحقيق  برجس   ت ه  منطق ه  ی ک  ب ه  ک ه  اس   ت  کرده  جل ب  خود  ب ه  را  زی ادي

 (.  14)است    شده  تبدیل  توسعه

ش اهد و تيامين  گروه  کليه  هاي بافتیبررس ی نمونه  ش ناس ی،بافت  نظر  از

 هيچ  و بدون  نخورده  دس   ت  طبيعی،  کليوي  پارانش   يم (،IIو  Iهاي  )گروه

هاي اداري از نظم خاص ی برخوردار بوده  کرد. لوله مش خ   ناهنجاري  گونه

اس ت و س لوهاي مکعبی با هس ته تيره در مرکز س يتوپلاس م ائوزینوفيل قابل  

که به   IIIدر گروه  کليه  ش ناس یبافت  بررس ی  دیگر،  س وي  مش اهده بود. از

بدن در   وزن  کيلوگرم  بر  گرمميلی 25)  ها فقط نانوذرات اکس   يد مسموش

هاي بافتی مش خص ی به س اختار کليه  روز( تزریق ش ده بود، تخریب و آس يب

  هاي س لول  آش کار  دژنراتيو و  نکروزه تغيير  که  داد  نش ان  ما  را نش ان داد. نتایج

  ه اي دان ه  مو،  قلم  مرز  جزئی  آس   ي ب  کليوي،  ه ايلول ه  پوش   انن ده  اپيتلي ال

  لومن  و اپيتليال  هايس   لول  پوش   اننده کليوي  هايلوله در  رنگدانه  کوچک

( و نيز  15فت احي ان و همک اران )ه اي  ش   د ک ه ب ا ی افت ه  مش   اه ده  ايلول ه

Privalova ( 16و همک اران)  این،  بر  علاوه.  داش   ت  خوانیهم  Yaqub و 

  ک ه   داد  تش   خي (  Mus musculus)  آلبينو  ه ايموش  در  همک اران

  فض  اي  دادن  دس  ت  از  دهندهنش  ان  CuO  نانوذرات  کش  نده  زیر  دوزهاي

 و  گلومرول  تورم  پودوس يس ت،  دژنراس يون  کليه، کپس ول  به آس يب  ادراري،

 (. 17)است    سيتوپلاسمی  واکوئوليزاسيون

Andjelkovic  اي را براي بررسی اثر سمی مواجهه  و همکاران مطالعه

هاي این  حاد کادميوم و س رب در خون، کبد و کليه موش انجام دادند. یافته

ت ثثير مخرب قرار گرفتن در معرض فلزات س   نگين بر   مط الع ه ح اکی از 

هاي ارزش  مندي را در هاي موش ص  حرایی اس  ت. این مطالعه بينشبافت

کن د و مبن ایی مورد اثرات ب القوه ن انوذرات فلزي بر س   لام ت ب اف ت ارائ ه می

براي کاوش بيش تر در مورد تعاملات بين نانوذرات اکس يد مس و بافت موش  

 .  (18)کند  صحرایی ایجاد می

دهد که نانوذرات با عبور از غشاهاي سلولی مختلف،  این نتایج نشان می

ب اف ت کلي ه می اعم ال   خود اثراتش   ون د.  وارد جری ان خون و در نه ای ت 

 از پيچ خورده هايلوله نظم که بود ص  ورت این به  IIIگروه   در. کنندمی

اي، جدا ش دن  گش اد ش دن لومن لوله و ش ده گس يخته هم از و دس ت رفته

دهنده نکروز  هایی بود که ممکن اس  ت نش  انس  لولی و عدم وجود هس  ته

 ک ه دیگري تغييرات ه اي کليوي ب اش   د. از جمل هتوبولی در اکثر توبول

 نفوذ ه اي لول ه اي، پرخونی وکرد، تورم س   لول اش   اره آن ب ه توانمی

  الش کل   مختلف  هايو هس ته همبند بافت نواحی بعض ی در خونی هايس لول

 شد.   مشاهده نيز  ها  لوله  از  برخی در

  در .  ش   د  همک اران پش   تيب انی  و  Elkhateeb  توس   ط  ه ای افت ه  این

 اپيتليال  هيپرپلازي  گلومرولی، اسکلروز کليوي،  هايلوله تورم که  هاییموش

 بينابينی  خونی  هايرگ  احتقان  اي،هس  ته دو و  کاریومگالی  با  همراه  ايلوله

 و Elhussainy  این،  بر علاوه(.  19)دادند    نش  ان  را  گلومرولی  اس  کلروز و

El-Sourbagy  ب ا   درم ان  تح ت  3  گروه  ک ه  کردن د  اش   اره  ه اموش  در  

  واکوئل  و  هاگلومرول از  برخی  متوس ط آتروفی(  س می  گروه)  CuO  نانوذرات

 عروق  مش  خ   احتقان و  کليوي  هايلوله  از  برخی  آبی  دژنراس  يون)  ش  دن

 (.  20)دادند    نشان  را(  خونی

  کليوي   ه ايب اف ت  ک ه  دادن د  توض   ي   همک اران  و  El Bialy  همچنين،

  کردند،   اس  تفاده  بيولوژیکی  ش  ده س  نتز  CuO  نانوذرات  از  که  هاییموش

  جدا   ايلوله اپيتليوم  گلومرولی،  بودن  هيپرس   لولی  ش   دید،  انعق ادي  نکروز

 و  قش  ر  مجراي  داخل هيالين  هايقالب و  برس  مرز  دادن  دس  ت  از  ش  ده،

  نانوذرات   که  هاییموش کليوي  هايبافت  این،  بر  علاوه.  دادند  نش ان  را  مدولا

CuO  تورم   گلومرولی،  هيپرس  لولی  کردند،  دریافت  ش  يميایی  ش  ده س  نتز  

  پيکنوتيک  هايهسته  اي،لوله  بين  خونریزي  اي،لوله  لومن  شدن  باریک  کدر،

 .  (21)دادند    نشان  را  ايلوله  سلولی  نکروز و

  25از طرفی در گروه دری اف ت کنن ده ن انوذرات اکس   ي د مس ب ا دوز   

  کيلوگرم   بر  گرمميلی  30)  تي امين  ب ا  ب دن همراه  وزن  کيلوگرم  بر  گرمميلی

(، نش   ان داد ک ه تي امين ت اح دي از اثرات مخرب این  IVوزن( در روز )گروه

 کند. نانوذرات جلوگيري می

ه م ک  اران   Karachaliasم ط  ال ع  ه   در  و  پ روت ئ ي ن  آس   ي  ب  اف زای ش 

هاي کليوي، شبکيه، عصب، پلاسما و ادرار را در مدل موش دیابتی را گلومرول 

مورد بررس ی قرار دادند. آنها اثرات پيش گيرانه درمان با تيامين و بنفوتيامين را 

بررس   ی کرده و نقش مح افظتی ب القوه تي امين را در ک اهش آس   ي ب ب افتی  

هاي ارزش مندي را در مورد اثرات محافظتی  برجس ته کردند. این مطالعه بينش 

توان د براي درک اثرات ک اهن ده  ده د ک ه می تي امين بر س   لام ت ب اف ت ارائ ه می 

 .  ( 22) بالقوه آن بر سميت نانوذرات اکسيد مس مرتبط باشد  

  گرمميلی   50  ی ا   25)   دوز   ب ا   را   تي امين   ب ا   درم ان   اثرات   دیگري،   در مط الع ه 

 بر  گرم ميلی   50)  دوز   در  کلس   يم   اس   ت ات  تترا   اتي ل  و (  ب دن   وزن   کيلوگرم   بر 

هاي تحت درمان  موش  در  هفته  8 مدت   به   ها ترکيب آن   یا (  بدن  وزن   کيلوگرم 

 با  همراه   یا   تنهایی   به  تيامين   و   س رب   تيمار   که  داد   نش ان  ppm100با س رب  



 

 

 1404 مرداد و شهریور، 3، شماره 28دوره  مجله دانشگاه علوم پزشکی اراک، 

217 

  هايبافت  و   خون  ميزان س رب در   کاهش   باعث   اس تات  تترا   اس تات   اتيل   کلس يم 

  و   رس وب   از  تيامين   که   رس د می   نظر   به .  ش ود  از جمله کليه و کبد می   مختلف 

 تعامل  مکانيس  م   اگرچه   و   کند می   جلوگيري  کبد  و   ها کليه  در   س  رب   احتباس 

  افزایش  را   س رب  دف    اس ت   ممکن  تيامين   اس ت،   نامش خ   تيامين  و   س رب   بين 

 (.  23) کند   ایجاد   اختلال   جذب   فرایند  در  و  داده 

  اثرات  چگونگی   منظور بررس  ی   به  ش  د   مش  خ    نتایج  در  که   طور   همان 

 نانوذرات اکس يد مس  تجویز  از   حاص ل   تيامين بر تغييرات بافتی کليه   حفاظتی 

  به TACو   TBARSفعاليت کاتالاز، س  وپراکس  يد دیس  موتاز،    به س  نجش 

هاي کاتالاز،  فعاليت   به   مربوط   مطالعات . پرداختيم   تش خيص ی   مارکرهاي   عنوان 

تغييرات   بهتر فرایند   فهم   براي   TACو    TBARSس  وپراکس  يد دیس  موتاز،  

 طور  به   ها آنزیم   این . دارد   اهميت   ناش  ی از نانوذرات اکس  يد مس بر بافت کليه 

  به  آن  تغيير   زیرا   ، ( 24) اس  ت    ش  ده   در تغييرات کليوي بررس  ی   اي گس  ترده 

 .  شود می  آسيب دیده مطرس   هاي بافت   مخت    هاي از ویژگی  یکی   عنوان 

نتایج آناليز در این مطالعه مش خ  گردید که س ط  س رمی آنزیم کاتالاز  

تي امين هيچ گون ه   و  معنی در دو گروه کنترل  را در روزه اي  اختلاف  داري 

(، اگرچ ه تغييرات جزیی بين  < 0P/ 05داد ) نش   ان نمی   14ابت دایی و روز  

  به مقادیر کمی س طوس س رمی کاتالاز بين این دو گروه مش اهده گردید. لازم 

 در  گروه مطالعاتی،  4مقادیر کاتالاز در بين  در  داري معنی   تفاوت   که   است  ذکر 

)نانوذره   3مقدار کاتالاز در گروه .  مش اهده نگردید (  ص فر   روز )   آزمایش   ابتداي 

(.   > 0P/ 05کاهش یافت )  14داري در روز ( به طور معنی mg/kg  25مس،  

سبب افزایش فعاليت    4در حاليکه تجویز تيامين به گروه نانوذره مس در گروه 

 (.  > 0P/ 05شد )  3کاتالاز نسبت به گروه 

  که  داد  نش  ان  آزمایش آنزیم س  وپراکس  يد دیس  موتاز  از  حاص  ل  نتایج

ن انوذره مس ب ا دوز   ه اي کنترل و تي امين ب ا  در گروه  mg/kg  25تجویز 

داري نش  ان نداد  گونه اختلاف آماري معنیوجود تغييرات محس  وس، هيچ

(05/0P >   در مقایس   ه ميانگين آنزیم س   وپراکس   يد دیس   موتاز بين .)

کنن ده تي امين ک ه  ن انوذره دری اف ته اي کنترل، ن انوذره اکس   ي د مس و  گروه

روز تيامين دریافت کردند، مش اهده گردید که آنزیم س وپراکس يد   14مدت  

داري نس  بت به گروه کنترل دش  ته ( افزایش معنی3در گروه نانوذره )گروه  

کننده تيامين کاهش  (. در صورتی که گروه نانوذره دریافت > 05/0Pاست )

که این  (. به طوري > 05/0Pداري نس بت به گروه اخير داش ته اس ت )معنی

)واح د( ک اهش ی افت ه    71/29  ±  28/4)واح د( ب ه    52/41  ±  37/5مق دار از  

 است.  

در س   رم خون گروه    TBARSميانگين ميزان    به  مربوط  آماري  آناليز

ن داد   تي امين تف اوت معنی داري نس   ب ت ب ه گروه کنترل از خود نش   ان 

(05/0P >آناليز .)  ویژه س   ط   فع اليت  ميزان  به  مربوط  آماري  TBARS  

در گروه   TBARSهاي مختلف نش  ان داد که مقادیر  در س  رم خون گروه

داري نس   ب ت به گروه کنترل ( افزایش معنی3نانوذره اکس   ي د مس )گروه  

(. در حالی که در گروه نانوذره  > 05/0P( از خود نش ان داده اس ت )1)گروه  

  TBARS(، ميزان فع الي ت س   ط  س   رمی  4تح ت تجویز تي امين )گروه  

نس   ب ت ب ه گروه ن انوذره ب ه تنه ایی ک اهش نش   ان داد. اگرچ ه این ک اهش  

 (.  < 05/0Pدار نبود )معنی

  اختلاف   که هيچ داد  نش   ان آمده  به دس   ت  هايداده آماري  بررس   ی

  TACداري بين دو گروه کنترل و تيامين در خص وص س ط  س رمی  معنی

هاي تجویز ش  ده با نانوذره اکس  يد مس  (. در موش < 05/0Pوجود ندارد )

داري در مقایس ه با گروه کنترل کاهش معنی  TAC( س ط  س رمی  3)گروه  

را    TAC(، س  ط  س  رمی 4(. تيمار با تيامين )گروه  > P  05/0یافته بود )

که در اثر تجویز نانوذره کاهش یافته بود، به طور محس  وس  ی افزایش داده 

 (.  < 05/0Pدار نبود )بود؛ هرچند که این افزایش معنی

  DNA  به  اکس  يداتيو  آس  يب  به  نانوذرات  س  ميت  که  رس  دبه نظر می

 ش ود،  گرفته  نظر در  باید  نيز  دیگري  هايمکانيس م  حال  با این  دارد، بس تگی

  کنش برهم  نتيج ه  اس   ت  ممکن  ک ه  ميتوکن دري  آس   ي ب  مث ال  عنوان  ب ه

  ROS  از مش تق ليپيدي  پراکس يداس يون  ویا  جذب  از  پس  ذرات  با  مس تقيم

 آپوپتوز  هايآنزیم  شدن آزاد و غشاء  یکپارچگی در  اختلال  به  منجر  که  باشد

 (.  23)شود  می

 و واکنش دهد هيدروپراکس يدها آزاد و هايرادیکال با تواندمی تيامين

ه اي  گون ه س   ایر هي دروکس   ي ل رادیک ال کردن اثرات منجر ب ه خنثی

(Reactive oxygen species  )ROS    همچنين  (25)خواه د ش   د .

 اس   ترس کاهش مهمی در نقش اکس   يدان،یک آنتی عنوان به تيامين

 تا تواندمی ش ود، تجویز مس نانوذره اکس يد با همراه دارد. اگر اکس يداتيو

 و خون بيوش يميایی س طوس نانوذرات اکس يدمس بر اثرات مخرب از حدي

 .  (26)کند  ممانعت کليه بافت بر

 

 گیرینتیجه
 يهابيمس باعث آس  ديپژوهش نش ان داده ش د که نانوذرات اکس   نیدر ا

و گش اد    یاز جمله نکروز توبول  ش وند،یها مموش  هيبافت کل  در یقابل توجه

  ها بيآس  نیا يداریتوانست به طور معن نياميها. درمان با تش دن لومن لوله

و فع ال  هي را ک اهش ده د، س   اخت ار کل بهبود بخش   د    ي ه امیآنز  تي را 

  ک ی ب ه عنوان    توان دیم  نيامي ت  ن،یده د. بن ابرا  شیرا افزا  یدان ي اکس   یآنت

  د ياز نانوذرات اکس   یناش   تيکاهش س م  يکننده براثر و محافظتؤم  بيترک

 ندهیدر مطالعات آ  شودیم  شنهاديکاربرد داشته باشد و پ  هيبافت کلمس در 

 .شود  فادهاز نانوذرات است  یناش يهابيمقابله با آس  يماده برا  نیاز ا

 

 تشکر و قدردانی
دانش   گاه ش   هرکرد و   یو مال یعلم  يهاتیمقاله از حما  نیا  س   ندگانینو

  ی تش کر و قدردان  يوفارماکولوژیزيف  ش گاهیو آزما  یهمکاران بخش دامپزش ک

 يآورک ه در جم   یکس   ان   یاز تم ام  يژه ایو  یق دردان   ني. همچنکنن دیم

 .دیآیداشتند به عمل م  يهمکار  هاشیها و انجام آزماداده

 

 سهم نویسندگان
مط الع ه،    یمراح ل پژوهش، از طراح  هي مق ال ه در کل  نیا  س   ن دگ انیتم ام نو

ها، داده  ليو تحل  هیتجز  ،یش  گاهیآزما  يهاشیها، انجام آزماداده  يآورجم 

در   يمس  او تيو مس  ئول  مقاله مش  ارکت داش  ته  یینها  ینيتا نگارش و بازب 

 .انداثر بر عهده داشته  نیا  ديتول

 

 تضاد منافع
 .وجود ندارد  یتضاد منافع  چيکنند که هیم  قدیتص  سندگانینو
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