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  چكيده
نانوذرات نقره . باشد مي نانو فناوريهاي كاربردي  مينهيكي از ز (Nanosilver particles) استفاده از نانوذرات نقره :مقدمه

 در اين تحقيق به بررسي اثرات سمي. ها آسيب برسانند توليد كرده و به انواع سلول (Free radicals) هاي آزاد توانند راديكال مي
(Toxic effects) ه استته شدنر نژاد ويستار پرداخ يها رتدر  و قرمز هاي سفيد نانوسيلور بر روي گلبول.  

و  200، 100، 50هاي  از طريق داخل صفاقي با غلظتنانوذرات نقره به صورت تزريقي و ، مطالعه بالينيدر اين  :بررسي روش
ppm400 هاي تيمار و  ها در گروه موشو سفيد  هاي قرمز تعداد گلبولميانگين  سپس .هاي تيمار اثر داده شدند  هبر روي گرو

  . ديگر مقايسه گرديدبا يك س از تيمارروز پ 12 و 8، 3 ،كنترل
بيشترين تأثير را داشت  ppm400در غلظت روز بعد از تزريق  12 ،ها رتو سفيد  هاي قرمز بر گلبول اين نانوذرات :نتايج

)01/0(p< . شد هاي قرمز گلبولو كاهش تعداد هاي سفيد  گلبول باعث افزايشنانوسيلور.  
هاي سفيد در  افزايش تعداد گلبول هاي قرمز و كاهش گلبول دهد كه نشان مي شهواين پژ نتايج به دست آمده از :گيري نتيجه
استفاده از نانوذرات  .باشد تحريك شديد سيستم ايمني سلولي مي احتمالاً هاي قرمز و لبولگ به علت ليز احتمالي ppm400غلظت 

در فيزيولوژي را نمايان  نانو فناوريده جهت بررسي كاربردهاي تحقيقات آين رايهاي نويني ب تركيبات مختلف، افق با شكل، اندازه و
  .كند مي

   
     و رت، اثرات سمي هاي سفيد گلبول هاي قرمز، گلبول نقره، نانوذرات :هاي كليدي واژه

 

  

                                                            
 naghsh@iaufala.ac.ir: ، پست الكترونيكي0311- 2212857: ؛ تلفن)نويسنده مسئول( *
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   مقدمه
در ) Nanosilver particles(امروزه كاربرد نانوذرات نقره 

ديده علوم مختلف و به خصوص پزشكي، در سراسر جهان 
 هاي خارجي ها براي زخم به عنوان مثال، در بيمارستان. شود مي
نانوذرات نقره براي . توان از آن استفاده كرد ها مي سوختگي و

ها  هاي پزشكي، مهار رشد بيوذرات مانند باكتري پوشش دستگاه
نانونقره به صورت  مواد ضدعفوني كننده. ها كاربرد دارد و قارچ

به   مري هستند كه به طور گستردههاي پلي اسپري و پوشش
. شود هاي ويروسي استفاده مي عنوان محافظ در برابر عفونت

باكتري خواص ضد بودن علاوه بر اين، نانونقره به علت دارا
(Antibacterial)  بندي  در مواد غذايي و بستهبه طور گسترده

نقره خالص بالاترين ضريب انتشار  .)2،1(شود استفاده مي
 .باشد و انتقال حرارتي را نسبت به فلزات ديگر دارا ميالكتريكي 

 ونانومتر  1/0از شعاع تر  كوچكهاي آن  كه اتم اي هاي نقره يون
هاي بيشتري  استفاده باشندبا يك الكترون كمتر از پروتون 

نانومتر قرار  100نانوذرات نقره در محدوده اندازه كمتر از. دارند
نقره  .حوري و بلوري شكل دارندساختار م معمولاًآنها . دارند
نانومتر  100تا  10يدي به نانوذرات نقره در اندازه حدود ئكلو

 گوناگون، هاي آزمايش با اند توانسته محققان. شود گفته مي
در . كنند شناسايي را ذرات از بعضي متفاوت تركيبي ساختار

ابعاد نانو، نسبت سطح به حجم افزايش يافته و قابليت نفوذ 
هاي موجود در محيط نانو و يا  گذاري آنها بر سلولتأثيرو ذرات 

  ). 4،3(گردد بدن موجودات زنده بيشتر مي
 ابعاد و اندازه در تغييرات و دستكاري با نانو تكنولوژي

 را نويني انقلاب متر، ميلياردم 100 تا 11از عناصر، هاي مولكول
 اين. است كرده جادياي پزشك و بيولوژي فيزيك، شيمي، در

 آوردن وجوده ب در بلكه عناصر، ابعاد و اندازه در تنها نه تغييرات
 نانوفناوري . است داشته تأثير آنها در مهم و جديد هاي ويژگي

 زيست محيط مهندسين براي جديدي اميد جديد، مواد ايجاد با
 ديبا ولي. شود مي محسوب زيست محيط آلودگي بهبود در

 مواد تواند مي فناوري نيا ن،آ مؤثر ديفوا رغميعل كه كرد توجه
 كه كند وارد زيست محيط در را اي ناشناخته آور زيان جديد
  ). 6،5(است نداشته وجود اين از پيش

ها معايب متعددي  وريانانو مانند بقيه فن فناورياستفاده از 
 شدن اعدصمتبه عنوان مثال،  .تواند به دنبال داشته باشد را مي

 نيا با نيمحققي پوست ماست ست،يز طيمح در ذرات نيا
 بدني ها سميارگان تمام بر آنها مختلف اتتأثير و نانوذرات
 و گسترده قاتيتحق آني رو بر ديبا كه استي موضوع انسان،

ي ها سلولي رو بر اثر با نقره نانوذرات. رديپذ صورتي قيدق
 داشته (Toxic effects)ي سم اثرات توانند يم مختلف
ي رو بر اثر نقره نانوذرات اتثيرتأ ازي يك. )7،6(باشند
تلف و مهم خاعمال م ليدل به. باشد يمي خوني ها گلبول
و  اكسيژن ويي غذا مواد انتقال و نقل دري خوني ها گلبول

هاي سفيد  ات اين نانوذره بر تغييرات توليد گلبولتأثيرهمچنين 
 راتييتغ باعث هاي لنفاوي و تحريك سيستم ايمني، در بافت

ي طرف از. گردد مي انسان بدن دري اديز اريبس كيولوژيزيف
 به و جهان كل در لوريس مختلف نانوذرات اديز اريبس كاربرد

سازي  تري را براي شبيه قيدق مطالعات ما، كشور در خصوص
ي رو بر ذره نانو نيا اتتأثير رامونيپ هاي حيواني مدل

با توجه به تغيير خواص . )8،7(طلبد يمي خوني ها گلبول
 به قيتحق نيا درذرات با تغييرات شكل، اندازه و غلظت، نانو

كروي شكل با  نقره نانوذرات قيتزر اي مقايسه اثراتي بررس
و سفيد  قرمزي ها گلبول زانيمي رو برنانومتر  40ميانگين قطر 

  .ه استشد پرداخته نر  يها موش
 بررسيروش 

سر موش صحرايي نر  40بر روي تجربي  روشاين مطالعه به 
اين حيوانات از انستيتو پاستور . انجام شدويستار لغ از نژاد با

سازي براي آزمايش به  تهران خريداري شدند و به منظور آماده
 واحد اسلامي آزاد دانشگاه نهاخ حيوان درمدت يك ماه 

ها بر اساس اصول  كليه آزمايش .شدند نگهداري فلاورجان
كميته  تأييد ه بهك ها انجام پذيرفت موشروي كميته اخلاقي بر 

 واحد فلاورجاناسلامي اخلاق معاونت پژوهشي دانشگاه آزاد 
حيوانات در شرايط درجه حرارت مناسب . ه بودرسيد

و نور ) گراد درجه سانتي 22±2درجه حرارت (آزمايشگاهي 
نگهداري ) ساعت تاريكي 12ساعت روشنايي و  12(اق طكافي ا
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 گرم 225±25وزني حيوانات آزمايشگاهي با ميانگين . شدند
ها شامل  اين گروه. تايي تقسيم شدند بودند و به پنج گروه هشت

ي ولوژيزيف سرم سي سي 1 زانيم به كه شاهد، اول گروه
 تيمار هاي گروه در تزريق از حاصل شوك تأثير تا كردند افتيدر
 نقره نانوذرت از سي سي 1 دوم گروه به. گردد يكسان كنترل و
 از سي سي 1 سوم، گروه به. شد قيتزر ppm 50غلظت با

 از سي سي 1 چهارم، گروه به ppm 100غلظت با نقره نانوذرت
 از سي سي 1 پنجم، گروه به  و ppm 200غلظت با نقره نانوذرت
 به تزريقات اين. شد قيتزر ppm  400غلظت با نقره نانوذرت

 تمام در تزريق شيوه ضمن در .شد تكرار متوالي روز 5 مدت
دليل انتخاب  .باشد مي (Interpritonealy) صفاقي خلدا ها گروه

 بعدروز  12 و 8 ،3 .اين دوزها مقايسه نتايج تحقيقات قبل بود
 گوشه از خونگيري .شد انجام ها موش از خونگيري تيمار، از

 ميزان. شد انجام مويينه لوله كمك با حيوانات چشم پلك
 Cell Counter دستگاه توسط خون قرمز و سفيد هاي گلبول
ميانگين . شدي ريگ اندازهاز كشور انگلستان  Sysmexمدل 

هاي تيمار و  هاي گروه در موشيد فو س هاي قرمز غلظت گلبول
 كروي نقره نانوذرات ضمن در. ديگر مقايسه گرديديككنترل با 

ي داريخر پارس نانونسب شركت از نانومتر 4 قطر نيانگيم با
و با روش احياي نيترات اين نانوذرات به شيوه شيميايي . شد

 نقره نانوذرات. نقره تهيه شدند و سپس با سيترات پايدار شدند
در  .)8،1(شدند قيرق (Serial delution) رقتي سر روش به

ضمن با توجه به اثرات احتمالي سمي اين نانوذرات در حين 
هاي مخصوص  هاي فيلتردار و دستكش زمايش از ماسكآمراحل 

       .استفاده شد
 SIGMASTAT TM (Jandelافزار استفاده از نرم با

Software, San Raphael, CA)   بر روي نتايج، كارهاي آماري
هاي  به منظور مقايسه تغييرات ميزان گلبول .لازم انجام پذيرفت

هاي تيمار با يكديگر بعد از اعمال تيمار، در  گروهكل قرمز در 
استفاده  ANOVAاز آزمون آماري  نقرههاي مختلف نانو غلظت

در نظر گرفته راس رت نر  8ها  تعداد تكرار نمونه. شد
 آماري افزار نرماز  ها تجزيه و تحليل داده جهت. )10،9(شد

SPSS  استفاده شد 15نسخه.  
  نتايج
 تعداد ppm400 غلظت در كه دهد يم نشان 1 نمودار

 9/0×106 معادل كنترل گروه در ها رت خون قرمز هاي گلبول
 به قيتزر از روز 3 گذشت از بعد كه باشد يم 84/7× 106 ±
رسيد كه اين كاهش از نظر  67/6×106 ±01/1×106زانيم

 از هاي قرمز بعد شمارش گلبول. ≥p)05/0(دار است آماري معني
 كاهش يافت 16/6× 106 ±96/0×  106زانيم بهروز  8 گذشت

 از روز 12 از بعد .≥p)01/0( دار است كه از نظر آماري معني
 ±1/1× 106 زانيم به هاي قرمز ق، تعداد گلبوليتزر نيرآخ

 ≥p)01/0(باشد دار مي د كه اين كاهش معنييرس 91/5×106
  ). 1نمودار(

 

  
 

  
  
  
  
 

  
  

  
  ماريت و شاهدي ها گروه در قرمزي ها گلبول تعداد نيانگيم سهيمقا :1نمودار
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 در قرمزي ها گلبول تعداد نيانگيم سهيدهنده مقا نشان 2 نمودار
در  نقره نانوذرات با ماريت از بعدروز  12 ماريت و شاهدي ها گروه

اين نمودار نشان . باشد مي ppm50،100،200،400 هاي غلظت
دهد كه با افزايش غلظت نانوذرات نقره، ميزان شمارش  مي

ميزان  ).2 نمودار( يابد مي يدار هاي قرمز كاهش معني گلبول
است كه اين  19/25×103 ±80/1×103 هاي سفيد برابر با گلبول

 25/16×  103 ±02/1× 103 تفاوت نسبت به گروه كنترل معادل
دهد كه  نشان مي 4نمودار ). 3 نمودار( )>01/0p( باشد دار مي معني

هاي سفيد  با افزايش غلظت نانوذرات نقره، ميزان شمارش گلبول
دوز براي اعمال  ترين زمان ومؤثر. يابد مي يدار افزايش معني

روز  12در  ppm400هاي سفيد، غلظت  رات بر افزايش گلبولتغيي
   .)4 نمودار( بعد از تيمار بود

 

  
 

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ماريت و شاهدي ها گروه در قرمزي ها گلبول تعداد نيانگيم سهيمقا :2نمودار
 

  
 

  
  
  
  
  
  
  
  
 

  
  . ppm 400نقرهنودر گروه شاهد و گروه تيمار شده با ناهاي سفيد  گلبولمقايسه ميانگين : 3نمودار

  .ستمعني دار ا ≥01/0pاختلاف در . باشد ميها هر ستون نمايانگر ميانگين 
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  روز بعد از تيمار 12 نقرههاي سفيد متناسب با تغييرات غلظت نانو بررسي مقايسه تغييرات ميانگين ميزان گلبول :4نمودار
  .)باشد سفيد در غلظت مزبور ميهاي  بار تكرار گلبول 8هر نقطه معرف ميانگين (

                و نتيجه گيري بحث
 نقره نانوذرات اي مقايسه اثرات ارزيابي به حاضر مطالعه در

 آسيب. ه شدپرداخت هاي صحرايي نر موش خوني هاي سلول در
 در صفاقي درون صورت به نقره نانوذرات تزريق از ناشي خوني
 هاي گلبول يداني درشديد سيستم اكس تحريك باعث ها موش
قرمز و كم خوني  هاي گلبول فقر حالت ايجاد و ليز آنها و قرمز
تيمار شده با نانوذرات نقره شده  يها رت در (Anemia) شديد
 ppm400 (Overdose) هاي بالا ات در غلظتتأثيراين . است

   نتايج. شوند آشكار ميكم خوني شديد نانوذرات نقره باعث 
ات نانوذرات تأثيردهد كه  نشان مي پژوهش به دست آمده از اين

  هاي قرمز به صورت وابسته به دوز نقره بر ميزان گلبول
 (Dose dependent)  وابسته به زمانو (Time dependent) 

به  2010در سال و همكاران  Sriram ).2نمودار( بوده است
نانومتر بر روي  60ات خوراكي نانوذرات نقره با قطر تأثيربررسي 

هاي  اين دانشمندان نشان دادند كه گلبول .هاي نر پرداختند رت
ه علت افزايش آپوپتوز كاهش يافته ولي سفيد تك هسته ب

بود  ضرانتايج ح خلافهاي قرمز بر هاي آنها در مورد گلبول يافته
دليل اين تضاد را . )11(داد نشان مي و افزايش تعداد آنها را

آنها و متفاوت بودن شيوه  هنقرشايد بتوان به تغييرات قطر نانو
 پژوهشيدر  و همكاران Wijnboven .نسبت داد نقرهتيمار با نانو

هاي  توزيع آنها در بافت ،ر قطر نانوذراتيبا تغي كهنشان دادند 
در اين پروژه ميانگين . )12(گردد بدن و اثراتشان متفاوت مي

. باشد شكل آن كروي مي و نانومتر بوده 4 نقرهقطر نانوذرات 
نفوذ اين هاي قرمز،  مكانيسم احتمالي براي كاهش تعداد گلبول

اين  يغشااحتمالي پاره شدن و هاي قرمز  به گلبولنانوذره 
هاي نقره به دليل اندازه كمي كه  ونياين . باشد ميها  سلول

 تأثيربيشتري با فضاي بيرون دارند و  دارند، سطح تماس
مكانيسم رفي از ط. گذارند مي ها سلول يغشا بر بيشتري

توان  ايجاد شده توسط نانوذرات نقره را مي احتمالي فيزيولوژيك
نسبت  اكسيژن فعال (Free radicals) هاي آزاد راديكال توليد به
با اكسيد كردن اتم اكسيژن، يون بدين صورت نقره . )9،8(داد

كند كه  را توليد مي OHاكسيژن و با هيدروليزكردن آب، يون 
 و عوامل ايجاد استرس اكسيداتيو قوي ايه هر دو از بنيان

(Oxidative stress) هاي آزاد با حمله به  اين راديكال .باشند مي
توانند  ميميتوكندري  انندم هاي قرمز، هاي داخلي گلبول ارگان

هاي زنده  سلول (Apoptosis) ريزي شده باعث مرگ برنامه
و  Sriram در مقايسه با نتايجتواند  مياين دلايل  ).8،1(گردند

اثبات كردند كه آنها . تفسير گردد 2010همكارانش در سال
را  Caspase8هاي كاسپازي به خصوص  تواند آنزيم مي نقرهنانو
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ز آنها وعث آپوپتافعال و ب لنفاوي يهاي سرطان در سلول
هاي نقره در محلول  ديگر به عملكرد يون مكانيسم. )11(گردد

وسيله به  ميكروارگانيسمدگرگون ساختن  .گردد برمي كلوئيدي
ين ترتيب دب .پذيرد صورت مي S-Agبه  SHتبديل پيوندهاي 

ها از  هاي قرمز به واسطه گلوتاتيون سيستم احياكنندگي گلبول
با توجه به  .)9،8(گردد مياحتمالي هموليز  موجببين رفته و 

 تغيير شكل يا دياپدزهاي سفيد در  خواص ويژه گلبول
(Diapedese) هاي خوني و همچنين گرايش  ور از رگهنگام عب

، اين (Marigination) هاي خوني آنها به سمت حاشيه رگ
امكان وجود دارد كه با حمله نانوذرات و نفوذ آنها به داخل 

مكانيسم فوق از تغييرات  2هاي سفيد با  گلبول ،هاي خوني رگ
مصون  نقرهاز نانو ppm50 هاي پايين مثل غلظت ي دردار معني
 به دليل سطح تماس نقرهدر دوزهاي بالاتر، نانو. ندشاب  مانده

باعث نفوذ در  ها سلول يغشا بر بيشتر تأثيربيشتر و 
هاي آنها  هاي سفيد و تغيير فعاليت آنزيم ميتوكندري گلبول

اين مسيرها احتمالا منجر به تغيير فعاليت ). 10،8(گردد مي
لوسمي و  سلولي گرديده و باعث ايجاد چرخههاي دخيل در  ژن

و تبديل آنها به  (Protooncogenes) ها سازي پروتوانكوژن فعال
در . شده است (Oncogenes) ها هاي سرطاني يا انكوژن ژن

با توجه به قطر و شكل نانوذره به كار  مطالعه حاضر، احتمالاً
در  (Antiapoptotic Pathways)رفته، مسيرهاي ضدآپوپتوزي 

اين پاسخ در واقع نوعي . تهاي سفيد تقويت شده اس گلبول
. باشد ايمني سلولي به حمله نانوذرات ميتحريك شديد سيستم 
ها در پاسخ به اثرات سمي عامل بيگانه، با  ممكن است بدن رت

) ها ها و نوتروفيل مونوسيت(تحريك توليد عوامل بيگانه خوار 
ي ها گلبول تياهم ليدل به). 12،13(واكنش نشان داده باشد

 و ساختمان در شده اعمال رييتغ گونه هر اع از بدن،دف در سفيد
ي اديز اريبس كيولوژيزيف راتييتغ باعث تواند يم آنها تعداد

 مختلف نانوذرات اديز اريبس كاربرد .)14(گردد انسان بدني برا
 و قيدق مطالعات ما، كشور در خصوص به و جهان كل در نقره

ي ها گلبولي رو رب نانوذره نيا اتتأثير رامونيپ راي تر جامع
هاي آزمايشگاهي به عنوان  استفاده از موش .طلبد يمي خون
به دست هاي مختلف تيمار و نانوذرات  هاي حيواني و نحوه مدل

قطرهاي مختلف، ها و گياهان با تركيبات و  آمده از قارچ
در نانو  فناوريجهت بررسي كاربردهاي را هاي نويني  افق

  .)15(كند نمايان مي زيست شناسي
  زاريسپاسگ
و آقاي  آزمايشگاه دانشگاه آزاد فلاورجان كاركناناز كليه 

يس آزمايشگاه تحقيقاتي هشت ئدكتر محمدرضا قزويني ر
هاي صميمانه ايشان تشكر و  جهت همكاريبهشت اصفهان 

 .شود قدرداني مي
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Abstract 
Introduction: Nanosilver particles are one of the functional grounds in nanotechnology field. These 

nanoparticles may produce free radicals and destruct different cells. In this study, Nanosilver toxic effects on 
RBC and WBC numbers in male Rats were studied. Thus, male rats were treated with nanosilver and RBC 
and WBC were detected. 

Methods: In this study, RBC was detected in male Wistar rats following exposure to 50, 100, 200 and 
400ppm concentration of silver nanoparticles administrated peritoneally.  

Then, RBC and WBC were collected in rats 3, 8 and 12 days after treatment of nanosilver particles. 
Numbers of RBC and WBC were compared in treatment and control groups.  

Results: The study results indicated that dose of 400ppm nanosilver was effective on decrease of RBC and 
increase of WBC in treatment rats 12 day after treatment. These results were significant (p≤0/01). 

Discussion: The efficiency of 400ppm concentration of nanosilver, RBC decease and WBC increase could 
be referred to probabale lyses of RBC cell membranes and sever incitement of cellular immune system. The 
extra investigation is recommended regarding variety of new shapes, sizes and composition of nanosilver.    
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