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  چكيده

اند  نشان داده اخيراً مطالعات حيواني باشند يم ذرات نانو نيتر يازتجار رومندشانين يكروبيضدم خواص ليدل به نقره نانوذرات :مقدمه

بر روي   ذرات اين نانو سميتاطلاعات درباره اما  دبنوزادانشان از طريق شير مادر انتقال يا   از مادران به دنتوان ينقره م ذرات كه نانو

نقره بر روي كبد در حال تكوين نوزادان  نانو ذرات در اين تحقيق ما اثرارگان هاي مختلف طي مراحل حساس رشد و نمو محدود است. 

  . شده استبررسي  )طي دوره شيردهي(نانو ذراتاين  با يمواجهه مادر از موش صحرايي پس

 هاي تيمار و كنترل به روش درون گوارشي به ترتيب ه دو گروه تقسيم شدند. گروهبموش صحرايي)  30(مادران شيرده :بررسيروش 

كشته شده و كبد آنها . نوزادان دريافت كردند )از اولين تا دوازدهمين روز شيردهي() و آب بدون يونmg/kg BW25(نانو ذرات

ميزي شدند. غلظت مالون دي آلدهيد، گلوتاتيون، فعاليت آ ئوزين رنگآگيري و با هماتوكسيلين و  آوري شد. تعدادي از كبدها برش جمع

سنجي  فگلوتاتيون پراكسيداز و ميزان نقره در كبد نوزادان به ترتيب با استفاده از آزمون اسپكتروفتومتري و آناليز القايي همراه طي

  جرمي پلاسما تعيين گرديد.

 گلوتاتيون پراكسيداز و كاهش مشخصي در فعاليت، )>001/0p(داري در سطوح مالون دي آلدهيد و نقره افزايش معني :نتايج

)01/0<p( و غلظت گلوتاتيون)05/0<p( .آزمون هيستوپاتولوژيكي نيز  در كبد نوزادان گروه تيمار نسبت به گروه كنترل مشاهده شد 

  اتساع و پرخوني سينوزوئيدها و دژنراسيون چربي در كبد نوزادان گروه تيمار را نشان داد.

نانوذرات نقره در دوره شيردهي ممكن است سميت را در كبد نوزادان القاء كند.  باكند كه مواجهه  اين نتايج پيشنهاد مي گيري: نتيجه

  گرچه آزمايشات زيادي در اين زمينه نياز است.

  

  نانوذرات نقره، كبد، شيردهي، موش صحرايي  :ي كليدياه واژه

                                                 

 اسلامي، اصفهان، ايران آزاد دانشگاه واحد فلاورجان، ،گروه زيست شناسي  استاديار -2،1

  fatemi@iaufala.ac.irپست الكترونيكي: ، 09132066786 )؛ تلفن:نويسنده مسئول(*

 3/2/1394 :تاريخ پذيرش          11/10/1393 تاريخ دريافت:
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  1394دوره بيست و سوم، شماره پنجم، مرداد   درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي

  مقدمه

موجب افزايش  AgNP)خواص ضد ميكروبي نانوذرات نقره(

كاربرد آنها در علوم و صنايع گوناگون به ويژه علوم پزشكي، 

بهداشتي و پوشاك شده  - داروسازي، صنايع غذايي، آرايشي

درباره احتمال ). كاربرد فراوان اين محصولات، نگراني 1( است

ايجاد عوارض نامطلوب آنها براي انسان و محيط پيرامونش را 

سميت كنون مطالعات زيادي در زمينه  نيز افزايش داده است. تا

 in vitroمطالعاتحاصل از  نانوذرات نقره انجام شده است. نتايج

نشان داده كه نانوذرات نقره حتي در دوزهاي غير سمي براي 

هاي بنيادي و  نداران از جمله سلولهاي پستا سلول رده

هپاتوماي هاي  سلول رده)، 2( هاي جنيني موش فيبروبلاست

بر اساس  ) مضر هستند.4(-1THPهاي ) و مونوسيت3( انسان

نانوذرات نقره قادرند به راحتي از سدهاي  in vivo مطالعات

هاي مختلف مسموميت ايجاد  اندام در ،بيولوژيك بدن گذشته

  ).5- 7( كنند

 هدف نانوذرات است به ويژه زماني كهاندام  ترين كبد مهم

نانو و همكاران  Kimوارد بدن شود.  از طريق گوارش نانوذرات

 mg/kgو  125، 30هاي  غلظتدر نانومتري را  56 ذرات نقره

خوراندند و تراكم هاي صحرايي  موشروز به  90به مدت  500

نانو الگوي توزيع  ).8( بالاي اين نانوذره را در كبد مشاهده كردند

هاي  موشهاي مختلف  اندام  نانومتري در 14 ذرات نقره

روزه اين نانوذره مورد مطالعه قرار  28پس از گاواژ صحرايي 

ها مشاهده  گرفت و بالاترين غلظت در كبد و پس از آن در كليه

  ).9( شد

ترين مكانيسم  محرز شده است كه كليدي امروزه كاملاً

نقره، القاء استرس اكسيداتيو است. استرس  سميت نانو ذرات

انواع اكسيژن فعال  اكسيداتيو فرايندي است كه طي آن توليد

)ROS اكسيداني متجاوز  ) از ظرفيت مكانيسم دفاعي آنتي

  ).10( شد

سيستم رتيكولواندوتليال است كه به هاي  انداماز يكي كبد 

سيار دليل دريافت جريان خون بالا به استرس اكسيداتيو ب

  ).11(باشد ميمستعد 

 Piaoنانو هاي كبد انسان با  پس از تيمار سلول و همكاران

، پراكسيداسيون  تخليه گلوتاتيون ،ROSافزايش  ذرات نقره

ها مشاهده  در اين سلولها را  ليپيدها و اكسيداسيون پروتئين

كردند كه به وضوح بر القاء استرس اكسيداتيو دلالت 

مشاهده كردند  همكارانو Kim  اين آزموندر تائيد  ).12( داشت

استيل  Nهاي كبدي با آنتي اكسيدان  كه با پيش تيمار سلول

و تخليه گلوتاتيون نسبت به  ROSتوليد  ،)NACسيستئين(

تيمار شده بودند، به طور  نانو ذرات نقرههايي كه تنها با  سلول

  ).13داري كاهش يافته است( معني

نانو زمينه هپاتوتوكسيسيتي متاسفانه اكثر مطالعات در 

هاي بالغ انجام شده و هپاتوكسيسيتي  بر روي نمونه ذرات نقره

  است. قرار گرفتهتكويني كمتر مورد توجه 

مشخص شده است كه نانوذرات قادرند از سد جفت  اخيراً

گذشته به بدن جنين نفوذ كنند و حتي قادرند از طريق شير 

 ). از اين رو در اين تحقيق14،15( مادر به نوزادان منتقل شوند

از شير مادر به نوزادان رت و نانو ذرات نقره  احتمال نفوذ حاضر

با شير مادران آلوده  بادر كبد نوزادان تغذيه شده  سميت ايجاد

  .شدارزيابي  اين نانو ذرات

  روش بررسي

موش صحرايي(رت) باردار از مركز حيوانات  30تعداد 

طور ه هر كدام ب و ريداري شدخاصفهان   دانشگاه علوم پزشكي

هايي تحت شرايط كنترل شده محيطي با دوره  جداگانه در قفس

 23±2درجه حرارت و  %50رطوبت ،  ساعته 12روشنايي/ تاريكي

و غذاي پاكيزه  آشاميدني گراد نگهداري شده و با آب درجه سانتي

 6-8ادراني كه تنها م، با اتمام دوره بارداري( تغذيه شدند. مناسب

به همراه نوزادانشان به دو گروه تقسيم  به دنيا آورده بودند نوزاد

مدت  بهزايمان، روزانه پس از  )n=8(شدند. مادران گروه تيمار

  تهيه شده از شركت سيگما نانو ذرات نقرهبا دوازده روز 

(sigma-Aldrich Prod, NO. 730793)  ميزان بهmg/kg25  و

به ت تنها با آب بدون يون در اين مد )=8n(مادران گروه كنترل

تيمار شدند. پس از اتمام دوره روش درون گوارشي(گاواژ) 

(دو نوزاد بطور تصادفي از هر دو گروهاز هر نوزادان  16تيمار، 
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با بافر  و آنها جداسازي شده كبد . سپسوزن شدند مادر)

ن يوزشستشو داده شد. پس از ت )=7/0PH(فسفات پتاسيم

گرم به وزن بدن بر  بر حسب ميليها آن، نسبت وزن كبدها

حسب گرم محاسبه شد و براي ادامه آزمون در درجه برودت 

  گراد ذخيره شد.  درجه سانتي -80

يك از شش نوزاد( كبدشش  براي مطالعه تغييرات بافتي،

ساعت  48انتخاب و به مدت طور تصادفي) ه نوزاد از هر مادر ب

گيري  يون و قالبپس از فيكساسنگهداري شد. % 10در فرمالين 

ميكرومتري  5هاي  برشبا كمك ميكروتوم ديجيتال در پارافين 

 - تهيه و با روش هماتوكسيلين(از هر كبد چهار برش) كبدهااز 

 اسلايدها به كمك ميكروسكوپ نوري .آميزي شد ئوزين رنگآ

 جهت تجزيه و تحليل .)16(مورد بررسي قرار گرفت

 نوزاد از هر يك از 16 كبد ،هاي استرس اكسيداتيو بيوماركر

در بافر  طور تصادفي انتخاب وه ب  هاي كنترل و تيمار گروه

با ) هموژنيزه شد. pH 4/7مولار سرد( 1/0فسفات پتاسيم 

دقيقه در  10ها به مدت  نمونهكمك يك ميكروسانتريفوژ، 

rpm3000  غلظت گيري  سوپرناتانت براي اندازهو شد سانتريفوژ

سطح يت آنزيم گلوتاتيون پراكسيداز و ميزان فعالگلوتاتيون، 

  آوري شد. جمعمالون دي آلدهيد، 

 DTNBاز متد ها  يون در نمونهميزان گلوتاتگيري  براي اندازه

تري كلرواستيك  ml 1ابتدا  طور خلاصهه ب ).17شد( استفاده

ها از محيط  تا پروتئين سوپرناتانت افزوده شد ml 1به  %5اسيد 

پس از از سوپرناتانت حاصله  ml 1/0 سپس حذف شوند.

آب دوبار  4/8pH   ،(ml4/0بافر فسفات( ml 2سانتريفوژ، به 

نيتروبنزوئيك  - 2دي تيوبيس( 5 5'از  ml 5/0تقطير شده و 

ذب نوري ج ،مخلوط شد. در پايان) اضافه و  DTNBاسيد)(

نانومتر به روش  412دقيقه در طول موج  15ها طي  نمونه

  خوانده شد.تگاه اسپكتروفوتومتر با دس اسپكتروفوتومتري

ml1  بافر فسفات پتاسيمM4/0)0/7=pH( حاويml 1 

 ml 1و )mM 8،ml 5/0 EDTA)mM 4/0گلوتاتيون احياء 

درجه  37در و  اضافهسوپرناتانت  ml 2/0به mM 5سديم آزيد 

 ml 1به اين مخلوطنكوبه شد. آدقيقه  10به مدت  گراد سانتي

دقيقه ديگر در  10ده و به مدت افزو mM8 پراكسيد هيدروژن 

تري كلرواستيك  ml 1سپس گراد انكوبه شد.  درجه سانتي 37

و بقيه آزمون مشابه  از مخلوط اضافه شد ml 1% به 5اسيد 

تا گلوتاتيون  اندازه گيري گلوتاتيون) ادامه يافت روش فوق(

. لازم به ذكر است گيري شود احياي باقي مانده در مخلوط اندازه

مقدار آنزيم لازم براي اكسيد كردن يك  GPXواحد  يك  كه

  ).18باشد( در دقيقه مي  GSH نانومول

 v,aاز گيري غلظت مالون دي آلدهيد  براي اندازه

 ml2/0به طور خلاصه ه ب. )19(استفاده شدتيوباربيتوريك اسيد 

% دركلريدريك 50تري كلرواستيك اسيد  ml1 ،سوپرناتانت

افزوده و  mM 26ربيتوريك اسيد تيوبا ml 1و  M 1/0اسيد 

 20به مدت  درجه سانتي گراد 95در بن ماري  مخلوط حاصله

 10به مدت  g ×1000ها در دور  نمونهدقيقه حرارت داده شد. 

 532جذب نوري سوپرناتانت در طول موج  وسانتريفوژ  دقيقه

  نانومتر خوانده شد.

طور  هب  هاي كنترل و تيمار گروه هشت نوزاد از هر يك از

كبد و شير درون معده نوزادان كه در تصادفي انتخاب شد. 

محيط اسيدي معده به حالت جامد و پنيري شكل تبديل شده 

بود به دقت استخراج شد و بطور جداگانه به ظروف محتوي 

انتقال  4به  1اسيدپركلريك و اسيد نيتريك غليظ به نسبت 

ها،  افتساعت و هضم كامل ب 24. پس از گذشت )20(داده شد

  گراد انكوبه شد تا  درجه سانتي 120ها در حرارت  نمونه

ها به مركز تحقيقات  تبخير شود. سپس نمونه كاملاًموجود اسيد 

القايي همراه  انرژي اتمي ارسال گرديد تا با كمك تكنيك

ميزان نقره در آنها  ،)(ICP-MSسنجي جرمي پلاسما     طيف

  گيري شود.  اندازه

انحراف  ±ميانگين ين پژوهش به صورتكل اطلاعات در ا

-independent-samples tآماري  زمونسبه شد. از آمعيار محا

test استفاده هاي كنترل و تيمار  براي آناليز اختلاف بين گروه

ويرايش  SPSSافزار  با استفاده از نرم ها داده شد. تجزيه و تحليل

 001/0و  01/0، 05/0ي كمتر از دار انجام گرفت و سطح معني 16

جلوگيري از يكنواختي  در اين تحقيق برايدر نظر گرفته شد. 

گيري هر يك  براي اندازه از هر زايماننوزاد تا دو آزمون، تنها يك 

  طور تصادفي انتخاب شد.ه ب ها آزموناز 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
2-

01
 ]

 

                             3 / 12

https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-3046-fa.html


  

 �443    مهنوش فاطمي و همكارش

  1394دوره بيست و سوم، شماره پنجم، مرداد   درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي

  نتايج

   اختلاف  هيچگونه كه دهد مينتايج حاصل از اين تحقيق نشان 

كه از شير مادران  روه تيمارداري در وزن بدن نوزادان گ معني

 نوزادان وزن نسبت به بودندكرده تغذيه  نانو ذرات نقرهآلوده به 

با توجه به نمودار  . همچنين)1A (نموداروجود نداشت گروه كنترل

1B  در گروه تيمار نوزادان به وزن بدن كبدكاهش نسبت وزن 

ي ها با مقايسه برشست. ني  دار معني نيز نسبت به گروه كنترل

هاي  سلولشود كه  ، مشاهده ميبافتي تهيه شده از هر دو گروه

طور منظم ه نوزادان گروه كنترل ب بافت كبد كبدي در سراسر

و هيچگونه تخريب سلولي و بافتي  اند كنار هم قرار گرفته

نوزادان  بافت كبد). ولي در سراسر 1A(شكل شود ه نميدمشاه

شود كه  ديده مي گروه تيمار تعداد زيادي ساختار واكوئلي

و تخريب بافتي است(شكل  ها هپاتوسيتنشانگر دژنراسيون 

B1 .(اتساع وسيع  ،در بافت كبد اين گروه از نوزادان

 (شكلاست دمشهو ها و پرخوني اين عروق كاملاً سينوزوئيد

1 C.(  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

)مقايسه تغييرات نسبت Bنسبت به نوزادان گروه كنترل. ( با نانو ذرات نقره وده)مقايسه تغييرات وزن بدن نوزادان تغذيه شده با شير مادران آلA( :1نمودار

  وزن كبد به وزن بدن نوزادان گروه تيمار در مقايسه با گروه كنترل

 

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  هاي كبدي بدون هيچ اختلال بافتي گروه كنترل: هپاتوسيت :A هيستوپاتولوژي كبد نوزادان موش صحرايي.: 1شكل

 B:  ها) در سراسر بافت هاي واكوئلي فراوان (پيكان تيمار: دژنراسيون وسيع بافتي با توجه به ساختارگروه .  

C :100ها). بزرگنمايي ميكروسكوپي پيكان هاي قرمز در آنها( ها با توجه به وجود مقدار زياد گلبول ها) و پر خوني سينوزوئيد اتساع شديد سينوزوئيد هاي كبدي( سر پيكان×  
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 )>05/0p(گلوتاتيون احياء غلظت )Aو(2Bنمودار به جهبا تو

داري  طور معنيه و سطح فعاليت آنزيم گلوتاتيون پراكسيداز ب

نوزادان گروه تيمار نسبت به گروه كنترل كاهش  كبددر بافت 

  )>05/0p(يافته است. 

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

  

  

  

 با نانو ذرات نقره نوزادان تغذيه شده با شير مادران آلوده در بافت كبد (B)يون پراكسيدازگلوتات و فعاليت آنزيم (A)گلوتاتيون : مقايسه تغييرات سطح2نمودار

  )05/0< *p(>p**) 01/0(نسبت به نوزادان گروه كنترل

  

،افزايش مالون دي آلدهيد غلظتتايج حاصل از بررسي ن

نوزاداني سطح اين فاكتور را در كبد  )>001/0p(دار معني كاملاً

 ذيه كرده بودند،تغ نانو ذرات نقرهبه  آلوده انشير مادر ازكه 

  ). 3(نمودار دهد نسبت به نوزادان گروه كنترل نشان مي

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

  

  

  

داري نسبت به  علامت ستاره سطح معني. نسبت به گروه تيمار در بافت كبد نوزادان شيرخوار گروه كنترلمالون دي آلدهيد : مقايسه تغييرات غلظت 3نمودار

  انحراف معيار است. ±دهنده ميانگين  دهد. مقادير نشان ترل را نشان ميگروه كن
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تراكم نقره هم در شير درون  ) Aو (4B با توجه به نمودار

اي  كبد نوزادان گروه تيمار به طور قابل ملاحظه معده و هم در

و تراكم نقره در شير  داردنسبت به نوزادان گروه كنترل افزايش 

  )>001/0p( .است بالاتر از بافت كبد

 

 

 

 

 

 

 

  

  

  

  

  .>p***001/0 نسبت به نوزادان گروه كنترل ذرات نقره با نانو نوزادان تغذيه شده با شير مادران آلوده (B)و بافت كبد (A): مقايسه تراكم نقره در شير درون معده4نمودار 
  

  بحث

هاي  با توجه به اينكه نوزادان به دليل سطح پايين پروتئين

ها و داشتن سيستم  مايي، كاهش سطح فعاليت آنزيمپلاس

هاي محيطي و دروني  ايمني ضعيف در برابر انواع استرس

ها  ) و اينكه بسياري از استرس21(تر از بالغين هستند پذير آسيب

در جنين و نوزاد پستانداران از طريق جفت و شير مادر به آنها 

بر كبد  نقرهنانو ذرات  تأثيرشود، در اين تحقيق  تحميل مي

 شيرخوار پس از مواجهه مادران شيرده موش صحرايينوزادان 

  اين نانوذره ارزيابي شد.  با آنها

داري در  هيچگونه اختلاف معنينتايج اوليه نشان داد كه 

وزن بدن و نسبت وزن كبد به وزن بدن نوزاداني كه از شير 

زادان گروه تغذيه كرده بودند با نو نانو ذرات نقرهمادران آلوده با 

ذرات  نانو تأثيركنترل وجود ندارد. نتايج ضد و نقيضي از 

هاي مختلف به  مختلف بر پارامترهاي وزن و نسبت وزن ارگان

). اين 23،22وزن بدن در تحقيقات گوناگون ارائه شده است(

تواند وابسته به نوع، غلظت و مدت زمان مواجهه با  تضادها مي

ونه جانوري مورد آزمون ذرات و حتي وابسته به گ نانو

  ).11باشد(

رغم عدم وجود اختلاف در نسبت وزن كبد به وزن بدن  علي

هاي هيستوپاتولوژيك بافت كبد، اتساع  در اين پژوهش، ارزيابي

شديد عروق خوني، پرخوني سينوزوئيدهاي كبدي و ظهور 

تعداد زيادي ساختارهاي واكوئلي در بافت كبد نوزادان گروه 

هايي از پراكسيداسيون  تواند نشانه داد كه مي تيمار را نشان

  هاي اين بافت باشد. وسيع ليپيد

Ji روز تحت  28ها را به مدت  گروهي از رت و همكاران

ذرات نقره قرار دادند و پس از اين مدت افزايش  استنشاق نانو

). 24هاي كبدي را مشاهده كردند( واكوئله شدن و نكروز هپاتوسيت

ها خورانده  روز به رت 28ذره به مدت  ن نانودر تحقيقي ديگر اي

شد و علاوه بر افزايش فعاليت آنزيم آلكالين فسفاتاز كبدي، اتساع 

 ).25سياهرگ مركزي و هيپرپلازي مجاري صفراوي ديده شد(

آلاي رنگين كمان پس از  نتايج مشابهي در ساختار كبد ماهي قزل

گرم بر  ميلي 100و  30، 3هاي  به غلظت نانو ذرات نقرهافزودن 

  ).26ليتر به آب محيط اطراف اين گونه ماهي مشاهده شد(

در دسترس است كه تغييرات هيستوپاتولوژيكي بافت مداركي 

با القاء استرس  نانو ذرات نقرهكبد در جانوران بالغ پيرو مواجهه با 

). متاسفانه اطلاعات در زمينه 27،28اكسيداتيو مرتبط است(

دست ه ذرات در دوران شيرخواري ب نانوهپاتوتوكسيسيتي اين 

از اين رو در ادامه اين پژوهش با فرض بر اينكه  نيامده است.

اي از القاء استرس اكسيداتيو  اختلالات بافتي مشاهده شده نشانه

است، تعدادي از ماركرهاي استرس اكسيداتيو مورد آزمون قرار 
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 يتنتايج كاهش چشمگير سطح گلوتاتيون و سطح فعال گرفت.

آنزيم گلوتاتيون پراكسيداز را در كبد نوزادان گروه تيمار نسبت 

  به نوزادان گروه كنترل نشان داد.

ترين  گلوتاتيون و گلوتاتيون پراكسيداز از عمده

ترين  محتمل ).29شوند( هاي بافت كبد محسوب مي اكسيدان آنتي

دليل كاهش سطح گلوتاتيون و فعاليت گلوتاتيون پراكسيداز در 

 نانو ذرات نقره تأثيردر كبد تحت  ROSتواند توليد  پژوهش مياين 

بر هر يك از عوامل درگير در  ROSمستقيم  تأثيرو به دنبال آن 

مراحل بيوسنتز اين دو فاكتور از سطح بيان ژن تا سطح فعاليت 

و  Hussain توان به نتايج تحقيق آنها باشد. در تاييد اين مطلب مي

 ردههاي كبد رت،  س از تيمار سلولاشاره كرد كه پ همكاران

نانومتري، كاهش  15- 10نانو ذرات نقرهبا  BRL3Aهاي  سلول

در  را ها غلظت گلوتاتيون و كاهش مقاومت غشاء ميتوكندري

در تحقيقي ديگر به ). 30( مشاهده كردند ROSپي افزايش 

و نيترات  نانو ذرات نقرههاي كبد انسان با  دنبال تيمار سلول

هاي كليدي در بيوسنتز گلوتاتيون  ر عملكرد آنزيمنقره، مها

يعني گاما گلوتامات سيستئين ليگاز و گلوتاتيون سنتتاز 

در  Gpx1aهاي  بيان ژن %6/3كاهش  ).12مشاهده شد(

 نانو ذرات نقرههاي كبد گورخر ماهي پس از تيمار با  هپاتوسيت

  Fmo2) و افزايش بيانژن mg/L 120)28به غلظت 

يداسيون گلوتاتيون احياء به دي سولفيد در اكس ثرؤم(

نانو ذرات با ها  موش  در معرض قرار دادن، پس از )گلوتاتيون

 اين ادعاييد أنيز مداركي در ت 1000و  mg/kg100 ،500  نقره

  .)31(دنباش مي

مهمترين پيامد استرس اكسيداتيو، تخريب اكسيداتيو 

يپيدها و ل DNAها،  هاي مهمي نظير پروتئين ماكرومولكول

). بنابراين براي اطمينان بيشتر از ايجاد استرس 32است(

اكسيداتيو در اين تحقيق، ميزان مالون دي آلدهيد در بافت 

 )>001/0p(دار معني گيري شد. نتايج افزايش كاملاً كبد اندازه

اين تركيب را در بافت كبد نوزادان تغذيه شده از شير مادران 

به نوزادان گروه كنترل نشان داد  نسبت نانو ذرات نقرهآلوده به 

كه بي ترديد نشانگر پراكسيداسيون ليپيدهاي بافت كبد اين 

  نوزادان است. 

 mg/l با غلظت نانو ذرات نقرهگونه از  در پژوهش قبلي، همين

 و علاوه بر كاهش سطح به مادران باردار رت خورانده شد 120

افزايش غلظت  گلوتاتيون و فعاليت آنزيم گلوتاتيون پراكسيداز؛

MDA ها ـي در نوزادان يك روزه آنـلالات بافتـراه اختـرا به هم  

  ).33(شدمشاهده 

Choi نانو گورخر ماهيان بالغ را در معرض  و همكارانش

  mRNAو كاهش مشخصي در سطحقرار داده  ذرات نقره

هاي كاتالاز، گلوتاتيون پراكسيداز و افزايش قابل توجهي  آنزيم

ي آلدهيد كبد اين ماهيان مشاهده در سطح مالون د

). در مطالعه بر روي كبد ماهي مدكا نيز افزايش 28كردند(

پس از  GPX، تخليه گلوتاتيون و كاهش فعاليت MDAغلظت 

  ).34مشاهده شد( mg/L 25به غلظت  نانو ذرات نقرهمواجهه با 

هاي علمي توكسيسيتي نانوذرات در جنين و  يافتهبر اساس 

طور مستقيم از طريق انتقال اين ذرات از ه ان يا بنوزاد پستاندار

طور غير مستقيم با ه جفت و شير مادر به بدن آنها و يا ب

ها از  ها و ترشح برخي از سايتوكين تحريك گروهي از سيگنال

 رو از اين ).35يك واكنش التهابي در خون مادر القاء مي شود(

نانو ذرات تقيم در ادامه اين تحقيق، به منظور بررسي انتقال مس

ذره هم در  ها، تراكم اين نانو شير مادر به بدن زاده از طريق نقره

-ICPشير درون معده و هم در كبد نوزادان با كمك تكنيك 

MS گيري شد. نتايج تراكم قابل توجه نقره در شير تغذيه  اندازه

شده و كبد نوزادان گروه تيمار نسبت به گروه كنترل را نشان 

  داد.

 صحرايي هاي موشو همكارانش گروهي از  Melnik اخيراً

شيرده را از چهاردهمين تا شانزدهمين روز شيردهي در معرض 

 48نشاندار قرار دادند و پس از سپري شدن  نانو ذرات نقره

اين را در شير  نانو ذرات نقره %94/1 ±29/0ساعت، تراكم 

با ). نتايج مشابهي بعد از مواجهه 15جانوران مشاهده كردند(

). همه اين 36-38دست آمده است(ه نانوذرات ديگر نيز ب

باشد. به عبارتي  مي حاضرحاصل از پژوهش  نتايجمدارك مويد 

گيري  اختلالات مشاهده شده در بافت كبد و فاكتورهاي اندازه

بر بافت كبد  نانو ذرات نقرهمستقيم  تأثيرتواند بازتاب  شده، مي

  نوزادان باشد.
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  گيري نتيجه

توان نتيجه  وع نتايج كسب شده از اين پژوهش مياز مجم

از طريق شير مادر به بدن نوزادان شير  نانو ذرات نقرهگرفت كه 

خوار نفوذ كرده و در كبد آنها تجمع يافته است. تراكم اين 

موجب تضعيف سيستم دفاعي  نانوذره در كبد احتمالاً

يو شده اكسيداني كبد و به دنبال آن القاء استرس اكسيدات آنتي

اختلالات بافتي مشاهده شده نيز ممكن است نتيجه است. 

پراكسيداسيون ليپيدهاي اين بافت به دنبال استرس اكسيداتيو 

براي تاييد بيشتر اين نتايج به مطالعات گسترده  باشد. مسلماً

  شماري نياز است. از ماركرهاي بي اي با استفاده

  سپاسگزاري

و قدرداني خود را از  نويسندگان اين مقاله مراتب تشكر

واحد فلاورجان كه مجوز  يآزاد اسلاممعاونت پژوهشي دانشگاه 

واحد را صادر  نيا يقاتيتحق شگاهياستفاده از امكانات آزما

  دارند. ينمودند، ابراز م

  

References: 

1- Pulit J, Banach M, Kowalski Z. Nanosilver – making difficult decisions. Ecolog Chemis Engin 2011; 18(2): 

185- 96. 

2- Ahamed M, Karns M, Goodson M, Rowe J, Hussain SM, Schlager JJ, et al. DNA damage response to 

different surface chemistry of silver nanoparticles inmammalian cells. Toxicol Applied Pharmacolo 2008; 

233(3): 404- 10. 

3- Kawata K, Osawa M, Okabe S. InVitro Toxicity of Silver Nanoparticles at Noncytotoxic Doses to HepG2 

Human Hepatoma Cells. Environ Sci Technol 2009;43 (15): 6046- 51. 

4- Foldbjerg R, Olesen P, Hougaard M, Dang DA, Hoffmann HJ, Autrup H. PVP-coated silver nanoparticles 

and silver ions induce reactive oxygen species, apoptosis and necrosis in THP-1 monocytes. Toxicol Lett 2009; 

190(2): 156- 62. 

5- RezaeeRanjbarSardari R, RezaeiZarchi S, Nasri S, Talebi A, Khoradmehr A, RazaviSheshde SA, et al. 

Toxicological Effects of Silver Nanoparticles in Rats’ Lung. Shahid Sadoughi Univ Med Sci 2012; 20(3): 269- 

76. [Persian] 

6- Korani M, Rezayat SM, Gilani K, ArbabiBidgoli S, Adeli S. Acute and subchronic dermal toxicity of 

nanosilver in guinea pig. Nanomedicine 2011; 6: 855- 62. 

7- Wijnhoven SWP, Peijnenburg WJGM, Herberts CA, Hanges WI, Oomen AG, Heugens EHW. Nanosilver- 

a review of available data and knowledge gaps in human and environmental risk assessment. 

Nanotoxicology.2009 ;3(2): 109-38. 

8- Kim YS, Song MY, Park JD, Song KS, Ryu HR, Chung YH, et al. Subchronic oral toxicity of silver 

nanoparticles. Part Fibre Toxicol 2010; 7(20): 1-11. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
2-

01
 ]

 

                             8 / 12

https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-3046-fa.html


  

 ...تأثير مواجهه مادري با نانو ذرات نقره در دوره شيردهي  448 �

  1394پنجم، مرداد  دوره بيست و سوم، شماره  درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي

9- Loeschner K, Hadrup N, Qvortrup K, Larsen A, Gao X,Vo gel U, Mortensen A, et al. Distribution of silver 

in rats following 28 days of repeatedoral exposure to silver nanoparticles or silver acetate.Part Fibre Toxicol 

2011; 8: 18. 

10- Liu Y, Guan W, Ren G, Yang Z. The possible mechanism of silver nanoparticle impact on hippocampal 

synaptic plasticity and spatial cognition in rats. Toxicolo Lett 2012; 209(3): 227- 31. 

11- Nel A, Xia T, Madler L, Li N. Toxic potential of materials at the nanolevel. Nature 2006; 311(5761): 622- 

27. 

12- Piao MJ, Kang KA, Lee IK, Kim HS, Kim S, Choi JY, et al. Silver nanoparticles induce oxidative cell 

damage in human liver cells through inhibition of reduced glutathione and induction of mitochondria-involved 

apoptosis. Toxicol Lett 2011; 201(1): 92-100. 

13- KimS, KimS, Lee S, Kwon B, Choi J, Hyun JW, et al. Characterization of the effects of silver nanoparticles 

on liver cell using HR-MAS NMR spectroscopy. Bull Korean Chem Soc 2011; 32(6): 2021- 5. 

14- Gao X, Yin S, Tang M, Chen J, Yang Z, Zhang W, et al. Effects of developmental exposure to TiO2 

nanoparticles on synaptic plasticity in hippocampal dentate gyrus area: an in vivo study in anesthetized rats. 

Biological Trace Element Res 2011; 143(3): 1616-28. 

15- Melnik EA, Buzulukov YP, Demin VF,Demin VA, Gmoshinski IV, Tyshko NV, et al. Transfer of Silver 

Nanoparticles through the Placenta and Breast Milk during in vivo Experiments on Rats. Acta Nature 2013; 

5(3): 107-15. 

16- Abdelhalim MA, Jarrar BM. Histological alterations in the liver of rats inducedby different gold nanoparticle 

sizes, doses andexposure duration. Nanobiotechnology 2012; 10(5): 1-9. 

17- Sharma M, Gupta YK. Chronic treatment with transresveratrolprevents intracerebroventricular streptozotocin 

induced cognitive impairment and oxidative stress in rats. Life Sci 2002; 71: 2489-98. 

18- Hritcu L, Stefan M, Ursu L, Neagu A, Mihasan M, Tartau L. Exposure to silver nanoparticles induces 

oxidative stress and memory deficits in laboratory rats. Central European Bio 2011; 6(4): 497-509.  

19- Ohkawa H, Ohishi N, Yagi K. Assay for lipid peroxides in animal tissues by thiobarbituric acid reaction.Anal 

Biochem 1979; 95: 351-58. 

20- Tang J, Xiong L, Wang S, Wang J, Liu L, Li J, et al. Distribution, translocation and accumulation of silver 

nanoparticles in rats. Nanosci Nanotechnol 2009; 9(8): 4924-32. 

21- Oskarsson A, Hall´en IP, Sundberg J, Graw´e KP. Risk assessment in relation to neonatal metal exposure. 

Analyst 1998; 123: 19–23. 

22- Yu WJ, Son JM, Lee J, Kim SH, Lee IC, Baek HS, et al. Effects of silver nanoparticles on pregnant dams 

and embryo-fetal development in rats. Nanotoxicology 2014; 8(S1):85-91. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
2-

01
 ]

 

                             9 / 12

https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-3046-fa.html


  

 �449    مهنوش فاطمي و همكارش

  1394دوره بيست و سوم، شماره پنجم، مرداد   درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي

23- Blum JL, Xiong JQ, Hoffman C, Zelikoff JT. Cadmium associated with inhaled cadmium oxide 

nanoparticlesimpacts fetal and neonatal development and growth. Toxicol Sci 2012; 126(2): 478-86. 

24- Ji JH, Jung JH, Kim SS, Yoon JU, Park JD, Choi BS, et al. Twenty-eight-day inhalation toxicity study of 

silver nanoparticles in Sprague-Dawley rats. Inhal Toxicol 2007; 19: 857-71. 

25- Kim YS, Kim JS, Cho HS, Rha DS, Kim JM, Park JD, et al. Twenty-eight-day oral toxicity, genotoxicity, and 

gender-related issue distribution of silver nanoparticles in Sprague-Dawley rats. Inhal Toxicol 2008; 20(6): 

575-83. 

26- LoueiMonfared A, Soltani S. Effects of silver nanoparticles administration on the liver of rainbow trout 

(Oncorhynchusmykiss): histological and biochemical studies. Europ Experimental Bi 2013; 3(2):285-89. 

27- Wu Y, Zhou Q. Silver nanoparticles cause oxidative damage and histological changes in medaka 

(Oryziaslatipes) after 14 days of exposure. EnvironToxicol Chem 2013; 32(1): 165-73. 

28- ChoiJ E, Kim S, AhnJ H,Youn P, Kang JS, Park K, et al. Induction of oxidative stress and apoptosis by silver 

nanoparticles in the liver of adult zebrafish.  Aquat Toxicol 2010; 100(2): 151-59. 

29- Kermanizadeh A, Gaiser BK, Hutchison GR, Stone V. An in vitro liver model - assessing oxidative stress and 

genotoxicity following exposure ofhepatocytes to a panel of engineered nanomaterials.Part Fibre Toxicol 2012; 

9(28): 1-13. 

30- Hussain SM, Hess KL, Gearhart JM, Geiss KT, Schlager JJ. In vitro toxicity of nanoparticles in BRL 3A rat 

liver cells. Toxicol In Vitro 2005; 19(7): 975-83. 

31- Rahman MF, Wang J, Patterson TA, Saini UT, Robinson BL, Newport GD, et al. Expression of genes 

related to oxidative stress in the mouse brain after exposure to silver-25 nanoparticles.Toxicol Lett 

2009;187:15-21. 

32- Evgeny TD, Igor BA. Oxidation and antioxidants in organic chemistry and biology. London Newyork 

Singapore; CRC Press, Boca Raton, 2005 

33- Fatemi M, Hayati, Roodbari N, Ghaedi K, Naderi G. The effects of prenatal exposure to silver nanoparticle 

on the developing brain in neonatal rats. Bio Research-Thessal 2013; 20: 233-42. 

34- Wu Y, Zhou Q. Silver nanoparticles causeoxidative damage and histological changesin Medaca(Oryziaslatipes) 

after 14 days of exposure. Environmen Toxicol Chemis 2013; 32(1): 165-73. 

35- Hougaard KS, Fadeel B, Gulumian M, Kagan VE, Savolainen K. Developmental toxicity of engineered 

nanoparticles. In: Gupta RC, editor. Reproductive and Developmental Toxicology. Amsterdam: Academic 

Press; 2011 p: 269-90.  

36- Mohammadipour A, Hosseini M, Fazel A, Haghir H, Rafatpanah H, Pourganji M, et al. The effects of 

exposure to titanium dioxide nanoparticles during lactation period on learning and memory of rat offspring. 

Toxicol Ind Health 2013.  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
2-

01
 ]

 

                            10 / 12

https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-3046-fa.html


  

 ...تأثير مواجهه مادري با نانو ذرات نقره در دوره شيردهي  450 �

  1394پنجم، مرداد  دوره بيست و سوم، شماره  درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي

37- Sumner SCJ, Fennell TR, Snyder RW, Taylor GF, Lewin AH. Distribution of carbon-14 labeled C60 

([
14

C]C60) in the pregnant and in the lactating dam and the effect of C60 exposure on the biochemical profile of 

urine. Appl Toxicol 2010; 30(4):354-60. 

38- Tozuka Y, Watanabe N, Osawa M, Toriba A, Kizu R, Hayakawa K. Transfer of polycyclic aromatic 

hydrocarbons to fetuses and breast milk of rats exposed to diesel exhaust. Health Sci 2004;50:497-502. 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
2-

01
 ]

 

                            11 / 12

https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-3046-fa.html


  

 �451    مهنوش فاطمي و همكارش

  1394دوره بيست و سوم، شماره پنجم، مرداد   درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي

 

  

The Effect of Maternal Exposure to Silver Nanoparticles during Lactation 

on the Liver of Newborn Rats 

 

Fatemi M(Phd), Nouri A(Phd) 

 

Department of Biology, Islamic Azad University, Falavarjan Branch, Isfahan, Iran. 

Received: 1 Jan 2015     Accepted: 23 Apr 2015 

Abstract 

Background: Silver nanoparticles lie within the most commercialized nanoparticles due to their strong 

antimicrobial properties. Animal studies have recently indicated that silver nanoparticles can be transfered 

from mothers to their pups via the maternal milk. However, there seems to be scant information in regard 

with the toxicity of these nanoparticles on various organs within sensitive developmental stages. Hence, this 

study aimed to investigate the effect of silver nanoparticles on the developing liver of rat pups after 

maternal exposure(during lactation) to these nanoparticles. 

Methods: The lactating mothers(30 rats) were divided into two groups. The treatment and control groups 

orally recieved nano particles(25 mg/kg BW) and deionized water(from 1st to 12th days of lactation), 

respectively. The pups were killed and their livers were collected, some of which were sliced and stained 

with Hematoxylin and Eosin. The concentration of Malondialdehyde, Glutathione, Glutathione peroxidase 

activity and silver level of the pups' livers were determined utilizing spectrophotometric assay and 

inductively coupled plasma mass spectrometry analysis, respectively. 

Results: The study results demonstrated a significant increase in malondialdehyde and silver 

levels(p<0.001)as well as a significant decrease in Glutathione peroxidase activity(p<0.01) and Glutathione 

concentration(p<0.05) of the pups' livers in the treatment group compared with those of the control group. 

Moreover, histopathological examination indicated sinusoidal dilatation and congestion as well as fatty 

degeneration in the pups' livers of the treated group. 

Conclusion: The study findings proposed that exposure to silver nanoparticles during lactation may 

induce toxicity in the liver of the pups, though further experiments are required in this field. 
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