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Abstract: 
 
Background: Some beneficial effects of zinc oxide nanoparticles (nano ZnO) in medicine 
have been widely considered in the food and pharmaceutical industries. Despite its beneficial 
effects and the contradictory oxidant and antioxidant properties of these nano ZnO on 
cognitive and memory processes, a challenge would be on the medicinal application of these 
nanoparticles. This study aimed to evaluate the parameters of hippocampal oxidative stress 
in memory deficits induced by nano ZnO. 
Materials and Methods: In this study, 28 adult male Wistar rats (200-250g) were allocated 
into 4 groups (n=7): control (Saline injection) and three experimental groups with different 
doses of ZnO (1.25, 2.5 and 5 mg/kg). Long-term memory in an inhibitory avoidance 
paradigm was examined at one day after the treatment and training. The malondialdehyde 
(MDA) level as an index of lipid peroxidation and the total thiols (- SH) were evaluated 
using the biochemical analysis of the hippocampus.  
Results: Nano ZnO at 1.25, 5 and also 2.5 mg/kg resulted in the impairment of memory 
(P<0.001 and P<0.01, respectively) with no change in the locomotor activity; a decrease in 
thiols levels in groups received the higher doses of nano ZnO (2.5 and 5 mg/kg) and an 
increase in the thiols levels in groups that received the highest dose of nano ZnO wereseen 
(P<0.001).   
Conclusion: It can be concluded that memory impairment induced by nano ZnO in rats may 
not be attributed to the effects of oxidative stress in the hippocampus. 
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ناشي از  حافظههاي استرس اكسيداتيو ناحيه هيپوكامپ در نقص ميزان شاخص بررسي
  ذرات اكسيد روي در موش صحرايي نر نانو

  
چريكپور چهاردهسعيد ولي

*2و1
، مهناز كسمتي

3
، اكبر وحدتي

4
، سيد ابراهيم حسيني

5  

  

 قدمهم

اي ذره ذرات اكسيد روي يكي از پركاربردترين نانو نانو
تغذيه موارد استفاده زيادي و در حوزه صنعت، پزشكي، است كه 

. تواند از سد خون و مغز بگذردخوبي ميهذره ب نانو اين ].1[ دارد
نانواكسيد  وسيلههب ايجاد شده اثرات از اندكيموارد تاكنون  اما

برخي مطالعات حاكي  ].2[ شناخته شده است CNS بر روي روي
 تجويز حاد نانوكه طوريهب ؛اشدباز اثرات مفيد اين تركيبات مي

اكسيد روي اثر ضد اضطرابي قابل توجهي را نسبت به نوع 
   ].3[ دهدهاي حيواني نشان مين در مدلمعمولي آ

  
واحد دانشكده علوم، يولوژي جانوري، گروه زيست شناسي، زدانشجوي دكتري في 1

  علوم و تحقيقات فارس، دانشگاه آزاداسلامي، فارس
واحد دانشكده علوم، يولوژي جانوري، گروه زيست شناسي، زدكتري فيدانشجوي  2

  اسلامي، شيراز شيراز، دانشگاه آزاد
  دانشيار، گروه زيست شناسي، دانشكده علوم، دانشگاه شهيد چمران اهواز  3
  اسلامي، شيراز واحد شيراز، دانشگاه آزاددانشكده علوم، استاد، گروه زيست شناسي،  4
  اسلامي، شيراز واحد شيراز، دانشگاه آزاددانشكده علوم، زيست شناسي،  گروه دانشيار، 5
   :نشاني نويسنده مسئول *

  گروه زيست شناسي، واحد شيراز اسلامي دانشگاه آزادشيراز، 
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   valipoursaeed@gmail.com : پست الكترونيك

                              30/11/93 :تاريخ پذيرش نهايي                                25/8/93 :تاريخ دريافت

اكسيد روي نسبت به نوع معمولي اثر  مصرف مزمن نانو ،چنينهم
اي را در حضور و غياب فعاليت ورزشي ضد دردي قابل ملاحظه

تواند كه اين امر مي ]4[ كندهاي نر اعمال ميوازي در موشه
. هاي مرتبط فراهم نمايدهاي بيماريرويكرد جديدي را در درمان

در  نانواكسيد روي تزريق مزمناست كه مشخص شده  ،چنينهم
 ].5[ شوددر هيپوكامپ مي LTP باعث افزايشهاي صحرايي موش
LTP گيري حافظه است كه افزايش هاي مهم شكليكي از شاخص

. باشدذره در تقويت حافظه مي نقش مثبت اين نانودهنده آن نشان
ذرات اكسيد روي  نتايج حاصل از كاربرد حاد نانو، از سوي ديگر

سبب كاهش قابل توجه در ميزان بازيابي حافظه دراز مدت در 
 هاي صحرايي شده استمدل يادگيري اجتنابي غيرفعال در موش

لوك كنندگي يون اثر ب ه است كهدر اين رابطه پيشنهاد شد ].6،7[
 ].6[ گلوتاماتي نقش مهمي دارند NMDAهاي روي بر گيرنده

هاي هرمي هيپوكامپ بر روي نورون تنيات درونمطالع ،چنينهم
كه افزايش داخل سلولي  ه استموش هاي صحرايي نشان داد

هاي بالقوه يكي از مكانيسم )ROS( هاي اكسيژنه واكنشيگونه
نقص در  و باشداكسيد روي مي وي از نانآپوپتوز سلولي ناش

 دنبال داشته باشدهتواند تخريب حافظه را بميمپ اهيپوكعملكرد 
- اكسيد روي، مي پيشنهاد شده است كه نانودر اين رابطه  ].9،8[

  :خلاصه
باعث توجه گسترده به استفاده از آن در صنايع غذايي و دارويي ) nano ZnO( ذرات اكسيد روي برخي اثرات مفيد نانو :سابقه و هدف

هاي شناختي و حافظه، كاملا روشن ذره بر پديده اكسيداني اين نانوصيت دوگانه اكسيداتيو و آنتيرغم اثرات سودمند، خاعلي. شده است
هاي استرس منظور بررسي ميزان و رابطه شاخصاين تحقيق به. وجود خواهد آوردهنبوده و چالشي بزرگ بر سر راه كاربرد دارويي آن ب

 . روي طراحي و اجرا شده است ذرات اكسيد نانوناشي از  اكسيداتيو ناحيه هيپوكامپ با نقص حافظه

) 4و 3، 2، )شاهد تزريق( سالين) n :(1=7( به چهار گروه) gr250-200( هاي صحرايي نر بالغ نژاد ويستارموش :هامواد و روش
ري اجتنابي غيرفعال در حافظه دراز مدت در مدل يادگي. تقسيم شدند) ترتيب؛ به5 و mg/kg 25/1 ،5/2( دريافت كننده نانو اكسيد روي

عنوان شاخص پراكسيداسيون ليپيدي و مجموع هب MDAارزيابي ميزان . ها يك روز پس از دريافت دارو و آموزش بررسي شدموش
  . روش بيوشيميايي صورت گرفتههاي صحرايي بپس از جدا كردن هيپوكامپ از مغز موش) SH-( هاي تيولگروه
سبب تخريب ] )>01/0P( 5/2و  )>001/0P( 5 و 25/1دوزهاي [ دارطور معنيهيير در فعاليت حركتي، بروي بدون تغ نانواكسيد :نتايج

چنين افزايش و هم) 5 و mg/kg5/2 ( كننده دوزهاي بالاترهاي دريافتدر گروه  MDAدر ميزان) >001/0P( دارحافظه، كاهش معني
  .نسبت به گروه سالين شد) mg/kg5( اكسيد روي الاي نانوهاي تيول در دوز بدر ميزان گروه) >001/0P( دارمعني
-هاي تيول در هيپوكامپ، اثرات آنتيو افزايش گروه MDA با توجه به نتايج اين تحقيق، نانو ذرات اكسيد روي با كاهش :گيرينتيجه

 .آن باشد تواند توجيه كننده اختلال حافظه ناشي ازرسد اين اثر نمينظر مياكسيداني نشان داده و به
  اكسيدروي، حافظه اجتنابي، استرس اكسيداتيو، موش صحرايي نانو :كليديواژگان

 38-46 ، صفحات1394 فروردين و ارديبهشت، 1، شماره نوزدهمپژوهشي فيض، دوره–نامه علميدو ماه                                                        
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-تواند سبب افزايش سطح سيتوزولي كلسيم شود، كه اين امر مي

وز دنبال آن پيشرفت آپوپتدرون سلولي، و به ROSتواند توليد 
روي يكي از  عنصر ].10[وني را در اين ناحيه افزايش دهد نور

ذرات اكسيد روي است كه برخي مطالعات اثرات  مهم نانو اجزاي
 ،از سوي ديگر ].11[ انددادهخوبي نشان هاكسيداني آن را بآنتي

هاي سيستم عصبي دخيل در حافظه مانند بر گيرندهروي عنصر 
- اثرچنين گابا و هم NMDAنظير  تيهاي گلوتامارندهبعضي از گي

- هاي گلوگيرندهمهار صورت هاين اثرات ب ].13،12[ باشدگذار مي

در  ،رواز اين. نمايدهاي ديگر بروز ميتاماتي و تعامل با گيرنده
در تجويزهاي مانند اضطراب، برخي فرآيندهاي فيزيولوژيك 

 جمله ازذرات اكسيد روي شبيه ساير تركيبات  ني نانوتدرون
رسد روي جدا نظر ميبدين ترتيب به ].3[ كنندكلريد روي عمل مي

اكسيد روي و يا كلريد روي مسئول  شده از تركيباتي مانند نانو
اكسيد روي  نانو ،لذا. فيزيولوژيك باشند هايايجاد تغيير در فرايند

اي باشد كه غير از اثرات تواند داراي اثرات دو يا چندگانهمي
اكسيداني آن در كاربرد خاصيت اكسيداتيوي و آنتي گيرندگي آن

معمولا يك جنبه . نمايددرون بدني قابل بررسي و ضروري مي
است كه شامل  ROSتوليد  ،هاي استرس اكسيداتيومخرب واكنش

آنها سبب افزايش باشد و كاهش هاي آزاد و پراكسيدها ميراديكال
-ر حالت اكسيداختلالات ايجاد شده د ].14[ شودطول عمر مي

هاي آزاد ناشي از توليد پراكسيدها و راديكال عوارضاسيون از 
ها، كه موجب آسيب اجزاي سلولي از جمله پروتئين باشدمي

پراكسيداسيون ليپيد به ]. 16،15[ دوشمي DNAليپيدها، و 
ليپيدهاي غير اشباع  ROS. تخريب اكسيداتيو ليپيدها اشاره دارد

. دهدتشكيل مي )MDA(آلدئيد دي را كاهش داده و مالون
، يك CH 2(CHO) 2آلدئيد تركيب ارگانيك با فرمول مالون دي

عنوان محصول نهايي پراكسيداسيون آلدئيد واكنشي است كه به
نسبت به  نيز) - SH( هاي تيولگروه ].17[ شوندمعرفي ميليپيد 
حساس هستند و كاهش آنها نشانة مهمي از  اكسيداتيو هايآسيب

با توجه به تناقضاتي كه در  ].18[ استرس اكسيداتيو است
ساختارهاي خصوص اثرات نانو ذرات اكسيد روي بر رفتار و 

در تجويزهاي داخل و خارج بدني عصبي مربوط به حافظه 
- اكسيداتيو و آنتي اثرات مشاهدهچنين هم ،مشاهده شده است

در شرايط  بررسي اثر و مكانيسم  آن، اكسيداني در اين نانو ذره
اين  از هدف ،لذا .نمايدتجويز داخل بدني بر حافظه ضروري مي

ناحيه هاي استرس اكسيداتيو شاخص تحقيق بررسي ميزان
ذرات اكسيد روي در  نانوناشي از   حافظههيپوكامپ در نقص 

  .است هاي صحرايي نر بوده موش
  

  هامواد و روش
 ويستار ژادن نر صحرايي هايموش از تجربي مطالعه اين در
گرم تهيه شده از مركز تكثير حيوانات  200 -250وزني  با محدوده

 استفاده آزمايشگاهي دانشگاه علوم پزشكي جندي شاپور اهواز
 با حيوانات با شرايط استاندارد مخصوص اتاق در حيوانات. شد

. شدند نگهداري درصد 55- 60و رطوبت  گرادسانتي 22±2دماي 
 نور و ساعت 12 چرخهو  شده نگهداري حيوان چهار قفس هر در
 آنها رعايت براي كافي غذاي و آب همراهبه تاريكي ساعت 12

 با محيط آشنايي منظوربه هاآزمايش شروع از قبل .گرديد
نگهداري  هفته1 مدتبه و جداگانه هايقفس در هاموش آزمايشگاه،

 : صورت زير تقسيم شدندهطور تصادفي بهحيوانات ب ،سپس. شدند
 ml/kgفقط ): =7n) (شاهد تزريق( كننده سالينگروه دريافت) 1

يك روز بعد از . سالين را دريافت كرده و آموزش ديدند 10
ساعته و فعاليت حركتي بررسي شد و  24تزريق، ابتدا حافظه 

) 2؛ هاي استرس اكسيداتيو قرار گرفتندسپس مورد ارزيابي شاخص
 با مقادير) =7n(روي  اكسيدذرات  سه گروه دريافت كننده نانو

دريافت دارو و آموزش، يك  كه پس از mg/kg 5و  5/2، 25/1
بررسي شد و  آنها ساعته و فعاليت حركتي 24روز بعد ابتدا حافظه 

 .هاي استرس اكسيداتيو قرار گرفتندسپس مورد ارزيابي شاخص
بر اساس منشور اخلاق هاي صحرايي كليه آزمايشات بر روي موش

آوري دانشگاه آزاد اسلامي مصوب معاونت پژوهش و فنپژوهش 
 لوليتكتوليد شركت ) nano ZnO( روي نانو اكسيد. انجام شد

 از قبل روزانه نياز مورد ميزانبهنانومتر  50-80آلمان با اندازه 
 اولتراسونيك حمام دستگاه توسط دقيقه 15 مدتبه شروع آزمايش

 تركيب تزريق بار هر از لقب و شده پراكندهدرصد  9/0 سالين در
 ].4[ گرديد پراكنده نيز شيكر دستگاه توسط دقيقه 1 مدتبه مجددا

   ].19[ شدند تزريقدرون صفاقي و تك دوز صورت هداروها ب
  

  :هاي صحراييساعته در موش 24ارزيابي حافظه 
 با ابعاد جعبه Step downاز دستگاه  ارزيابي در اين

 سطح از cm 15جعبه با ارتفاع . شد استفادهمتر سانتي 30×30×40
 و mm1اي از جنس استيل زنگ نزن با قطر زمين داراي كف ميله

 27×7×5/2 سكوي چوبي با ابعاد. است mm10فاصله بين آنها 
 آزمايش درون اتاق. گيرداي قرار ميمتر در مركز كف ميلهسانتي
 فضاي درون جعبه در طي آزمايش. شودتاريك انجام مي نسبتاً

از  هر موش يك روز قبل. واتي روشن است 15توسط يك لامپ 
منظور آشنايي با ابزار آزمايش درون دقيقه به 5مدت يادگيري به

 در زمان يادگيري، موش درون استوانه پلاستيكي. جعبه قرار گرفت
ثانيه بعد استوانه پلاستيكي  10. روي سكوي چوبي قرار گرفت
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. ن آمدن از سكوي چوبي ثبت شدبرداشته شده و زمان تاخير پايي
بلا فاصله پس از پايين آمدن هر چهار دست و پاي موش 

را براي  mA 5/0صحرايي از سكوي چوبي شوك الكتريكي 
موش به  ،سپس. اي دريافت كردانيه از طريق كف ميلهث 3 تمد

 24ياد آوردن فاصله زماني به(روز بعد . قفس برگردانده شد
دا روي سكو، درون استوانه موش صحرايي مجد) ساعته

ثانيه استوانه پلاستيكي  10پلاستيكي قرار گرفت و پس از 
البته در . برداشته شد و زمان تاخيرپايين آمدن از سكو ثبت گرديد

هايي كه موش. آوري شوك الكتريكي اعمال نشد يادهاي بهروز
- دقيقه در طي تست روي سكو مي 5براي مدت زمان بيش از 

حاصل نتايج . ثانيه به آن داده شد 300كثر نمره حدا ،ماندند
 L0از فرمول ،هر جلسه حافظه براي هر موشدر  برحسب ثانيه

:)/Inflection Ratio(IR)=(L1-L0 تاخير  عنوان شاخصهب
زمان  L0 كه در آن محاسبه گرديدپايين آمدن از سكوي امن 

ان زم L1ي پايين آمدن از سكو در روز يادگيري و تاخير اوليه
 ].20[ است تاخير پايين آمدن از سكو در روز تست حافظه

هاي حركتي براي بررسي فعاليت) Open field( باز جعبه آزمون
يك آزمون تكميلي براي  ؛در حيوان مورد استفاده قرار گرفت

اطمينان از اينكه زمان تاخير پايين آمدن از سكوي امن، ناشي از 
 يك شامل آزمايش اين زاتتجهي. اختلال حركتي در حيوان نيست

با  cm 72×72با ابعاد چوب از شده ساخته صفحه چهارگوش
 خطوطي به با اين جعبه كف كهاست  cm 36ديواره به ارتفاع 

 مركز در موش هر ابتدا در. است شده تقسيممساوي مربع  16

عنوان هتعداد دفعات عبور از خطوط ب و شد داده قرار صفحه
 .قرار گرفت بررسي مورد دقيقه 5 يشاخص فعاليت حركتي، برا

 محفظه و شده برداشته جعبه باز از موش هر آزمون، انتهاي در

 خشك سپس و پاك مرطوب پارچه يك با كامل طوربه آزمايش

   ].21[ گرديد
  

   ارزيابي بيوشيميايي استرس اكسيداتيو
 هاي استرس اكسيداتيو، حيواناتبراي بررسي شاخص

. كشي شدندفعاليت حركتي، آسانپس از ارزيابي حافظه و 
مغز آنها خارج گرديد و هيپوكامپ پس از استخراج، مورد ، سپس

واكنش با  بر پايه MDAميزان  .بيوشيميايي قرار گرفت ارزيابي
يك  MDA .گيري شداندازه )TBARS( وريك اسيدتبيتيوبار

 LPO )Lipid شاخص peroxidation( وسيله هكه ب است
- مي واكنش TBA با MDA .گرددمي توليدهاي آزاد راديكال

 جذب حداكثر كند كهمي رنگ قرمز كمپلكس توليد يك و دهد
 1( اسيد فسفريك ليترميلي 3. نانومتر دارد 532 موج طول دررا 

 ليتر ازميلي 5/0 به )درصد ٠/6( TBA ليترميلي 1 و )درصد
- به مخلوط و اضافه شد سانتريفيوژ لوله يك در هموژنمحلول 

 ازپس  .شد داده حرارت آب جوش حمام دقيقه در 45دت م
 مخلوط اضافه گرديد و بهبوتانول - n ليترميلي 4 خنك شدن،
به g 2000در و ) بهم زدن(گردانده شده  دقيقه 1مدت مخلوط به

منتقل  تازه لوله يك به رنگيلايه  .سانتريفوژ شد دقيقه 20مدت 
 .شد گيريندازها نانومتر 532 موج طول در آن جذب وه شد

بهتترا متوكسي پروپان  - 1،1،3،3 از استفاده با TBARS سطح
نيز  MDA استانداردمنحني . گرددمي تعيين، عنوان استاندارد

براي رسم منحني استاندارد، لازم است محلول  ].22[تهيه شد 
تهيه شده و با استفاده از دستگاه  MDAاستاندارد 

ليتر از ميلي 5/0 .گيري گرددهاسپكتروفتومتر، جذب نوري انداز
، 4، 2، 1، 5/0هاي محلول استاندارد تترامتوكسي پروپان با غلظت

 1ليتر محلول ميلي 3، سپس شده ميكرومولار برداشته 10و  8، 6
چون مراحل بقيه مراحل هم. اسيد فسفريك اضافه گرديد درصد

  ].23[ انجام گرفت MDAسنجش 
  

  )SH-( ولهاي تيسنجش ميزان گروهروش 
معرف (DTNB  از با استفادهي تيول هاگروهمجموع 

-هايبا گروه معرفاين . گيري شدنداندازه معرف، عنوانبه) المن

SH   در جذب حداكثر كه رنگي زرد يك مجموعه توليدبراي 
 بافرليتر ميلي 1. دهددارد واكنش مي نانومتر 412 موج طول

EDTA Tris- )6/8pH= (اضافه شده  هموژن ميكروليتر 50 به
 بافر مقابل در نانومتر 412 موج طول در هانمونه جذب و

EDTA Tris- خوانده شد تنهاييبه )A1( .ميكروليتر  20 ،سپس
 شده اضافهمخلوط به ) متانول مول درميلي DTNB )10 معرف

 جذب نمونه دوباره) دماي اتاق نگهداري در( دقيقه 15 و بعد از
 يك عنوانبه چنينهم DTNB عرفمجذب . )A2( خوانده شد

 از )ميلي مول( تيول غلظتمجموع . خوانده شد )B( بلانك
 )مولميلي( تيول غلظتمجموع  :]22[ محاسبه گرديد زير معادله

= (A2- A1-B) ×1.07/0.05×13.6  
  

  آماري آناليز
خطاي معيار از ميانگين  ± صورت ميانگينها به داده

)SEM±Mean( افزار  نتايج با استفاده از نرم. اند بيان شده
SPSS  نتايج در  براي بررسي. زيه و تحليل شدندتج 21ويرايش
پس  طرفه ويك  ANOVAهايهاي مختلف از آزمونگروه

در تمام موارد اختلاف بين . تفاده شده استاس LSDآزمون 
  . دار محسوب شده است معني >05/0Pها با گروه
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    نتايج
 Stepارزيابي حافظه طولاني در يادگيري اجتنابي غير فعال توسط

down  
نسبت زمان تأخير پايين آمدن از سكوي  1 شماره شكل

 نانوساعت پس از تجويز  24را ) step down latency(امن 
و پس از آموزش  mg/kg 5 و 5/2، 25/1 روي در مقادير اكسيد
آناليز آماري حاكي از . دهدمي نشانسالين  باهم و بار مقايسه را د

كننده هاي دريافتگروهبراي ) ***>001/0P(داري كاهش معني
 mg/kg 5/2كننده گروه دريافتبراي  و mg/kg 5و  25/1

)01/0P<**( ]079/5=)9،60(F [اكسيد روي نسبت گروه  نانو
بار يك ،بدين ترتيب ؛باشددر شاخص فوق ميكننده سالين دريافت

اكسيد روي قادر به ايجاد اختلال در يادگيري اجتنابي  تزريق نانو
  .ساعته است 24و فراخواني حافظه  ) اكتساب(غير فعال 

  

  
نسبت زمان تأخير پايين آمدن از سكوي  بر) گرم بر كيلوگرمميلي 5و  5/2، 25/1( روي اكسيد مقايسه اثر تجويز مقادير مختلف نانو -1شماره  شكل
. )*نشان( كننده ساليننسبت به گروه دريافت) ساعت 24(هاي صحرايي در فراخواني حافظه طولاني مدت در موش) step down latency(امن 

nano = nano ZnO (mg/kg) . هم نشان ندادندداري را نسبت بهاكسيد روي تفاوت معني كننده دوزهاي مختلف نانوهاي دريافتگروه. 
  

  )open field( به بازارزيابي فعاليت حركتي در آزمون جع
تعداد دفعات عبور از خطوط در آزمون  2 شماره شكل

هاي صحرايي عنوان شاخص فعاليت حركتي در موشهب جعبه باز
در مقايسه با روي  اكسيد هاي مختلف نانوكننده دوزدريافت

طور كه در اين همان. دهدرا نشان مييكديگر و با گروه سالين 

آزمون  تعداد دفعات عبور از خطوط در درشود نمودار ملاحظه مي
نسبت به گروه چنين هم و همنسبت بهها گروه يك ازجعبه باز، هيچ

عبارت ديگر به؛ دهندداري را نشان نميسالين تفاوت معني
ها ايجاد داروهاي مورد استفاده تغييري در فعاليت حركتي موش

  .F])9،60( =777/0[ اندننموده
  

  
هاي كننده سالين و گروههاي صحرايي دريافتدر موش) open field( قايسه تعداد دفعات عبور از خطوط در آزمون جعبه بازم -2شماره شكل 

كننده دوزهاي مختلف نانو اكسيد روي نيز در هاي دريافتگروه .nano = nano ZnO (mg/kg)روي  اكسيد دريافت كننده مقادير مختلف نانو
  .دار نشان ندادندبه هم تفاوت معني ميزان فعاليت حركتي نسبت
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  هاي استرس اكسيداتيوارزيابي بيوشيميايي شاخص

- عنوان شاخص پراكسيدهب  MDAميزان 3 شماره شكل

 كننده دوزهاي مختلف نانوهاي دريافترا در گروهليپيدي اسيون 
گونه همان. دهدكننده سالين نشان مياكسيد روي و گروه دريافت

كننده هاي دريافتدر گروه MDAشود، ميزان كه ملاحظه مي
 از نانو) گرم بر كيلوگرم وزن بدنميلي 5و  5/2( دوزهاي بالاتر

و نسبت ) #>05/0P( هم داري نسبت بهطور معنيهاكسيد روي ب
 گرم بر كيلوگرمميلي 25/1اكسيد روي  كننده نانوگروه دريافت به
)001/0P<###( گروه سالينچنين و هم )001/0P<***(  كاهش

 ذره دارد اكسيداني اين نانوكه نشان از اثر آنتي  يافته است
]85/18= )9،60(F.[  

  

  
، 25/1( اكسيد روي كننده دوزهاي مختلف نانوهاي دريافتعنوان شاخص پراكسيداسيون ليپيدي در گروههب  MDAمقايسه ميزان -3شماره  شكل

 .  nano = nano ZnO (mg/kg) )*نشان( با گروه دريافت كننده سالينو ) #نشان(نسبت بهم  )گرم بر كيلو گرمميلي 5 و 5/2

  
در ) SH-( هاي تيولميزان مجموع گروهمقايسه  4 شماره شكل
با را اكسيد روي  كننده دوزهاي مختلف نانودريافتهاي گروه

 طور كههمان. دهدكننده سالين نشان ميگروه دريافت با ويكديگر 
در  دارد نتيجه آناليز آماري نشان از افزايش معنيشوملاحظه مي
گرم بركيلوگرم ميلي 5كننده هاي تيول در گروه دريافتميزان گروه

و نسبت ) ***>001/0P( اكسيد روي نسبت به گروه سالين نانو
 5/2و  )#P>05/0(گرم ميلي 25/1كننده هاي دريافتبه گروه

 =826/6[ .داردوي از نانو اكسيد ر) ###P>001/0(گرم ميلي

)9،60(F  [هاي تيول در مقادير بالاي نانو اكسيد روي افزايش گروه
  .باشدمپ ميااكسيداني اين تركيب در هيپوكحاكي از اثر آنتي

  
  بحث 

نشان داد كه تخريب حافظه  نتايج حاصل از اين تحقيق
ناشي از تجويز حاد نانو ذرات اكسيد روي متاثر از فعاليت حركتي 

هاي استرس ضمن آنكه باعث تغيير غلظت شاخص ،استنبوده 
كه با افزايش مقدار دارو ميزان طوريبه ؛اكسيداتيو شده است

MDA داري طور معنيعنوان شاخص پراكسيداسيون ليپيدي بهبه

و مقدار مجموع يافته كننده سالين كاهش روه دريافتنسبت به گ
بدين ترتيب . ان دادداري را نشافزايش معني) SH-(هاي تيول گروه

نقص حافظه ناشي از نانو ذرات اكسيد روي در اين مطالعه احتمالا 
تواند ناشي از اثرات اكسيداتيو اين تركيب باشد و بر خلاف نمي

هاي تيول، اثر و افزايش گروه MDAانتظار اين تركيب با كاهش 
با نتايج  اكسيداني را در هيپوكامپ نشان داده است كهآنتي

ت گذشته مبني بر اين كه كمبود روي با بالاتر بودن سطح تحقيقا
ارتباط دارد  ROSچنين تشكيل تخريب اكسيداتيو بافتي و هم

توانيم اين فرض را داشته باشيم كه بنابراين مي .، مطابقت دارد]24[
ذرات اكسيد روي در هيپوكامپ مانع از  اثرات آنتي اكسيداني نانو

-ر اين رابطه چندين احتمال را ميد. تخريب حافظه آن نشده است

با توجه به مطالعات قبلي يكي از دلايل احتمالي اثر . توان داد
تواند مربوط به اندازه اين تخريبي نانو اكسيد روي بر حافظه مي

تركيبات با اندازه ها آمده است كه در برخي گزارش. تركيب باشد
-هاي  نورويتوانند به مغز برسند و ممكن است با بيمارنانو مي

در اين رابطه مكانيسم دقيقي  ].26،25[ دژنراتيو ارتباط داشته باشند
ذرات  نانواز سوي ديگر در بررسي اثرات . عنوان نشده است
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  .نشان داده استرا  بقاء سلول كاهش و آپوپتوز القاء كشت شده، بنيادي عصبي هايسلول بر اكسيد روي
  

  
و با گروه ) #( اكسيد روي با يكديگر كننده دوزهاي مختلف نانوهاي دريافتدر گروه )SH-( هاي تيولگروه مقايسه ميزان مجموع -4شماره  شكل

داري را نسبت بهم اكسيد روي تفاوت معني گرم نانوميلي 5/2گرم و ميلي 25/1هاي گروه. nano = nano ZnO (mg/kg()*( كننده ساليندريافت
 .نشان ندادند

  
 )ROS( انواع اكسيژن فعال، توليد نو اكسيد رويهاي ناويژگي از
در مقابل نتايج  ].27[ باشدمي آن ناشي از احتمالي غشايي آسيب و

 Cذره بر حافظه در حضور ويتامين  حاصل از مطالعه اثر اين نانو
عنوان هب  Cكه ويتامين ه استاكسيدان نشان دادعنوان يك آنتيبه

ص حافظه تواند نقر مغز نميهاي موجود داكسيدانيكي از آنتي
نتايج حاصل از اين تحقيق مبني كه  ]7[ ايجاد شده را بهبود بخشد

بر عدم دخالت اثرات استرس اكسيداتيو نانو اكسيد روي بر حافظه 
اند كه قرار گرفتن در مطالعات قبلي نشان داده. كندرا تاييد مي

 معرض غلظت پايين نانو اكسيد روي سبب ايجاد ژنوتوكسيك
هاي ناشي از پراكسيداسيون ليپيدي و استرس اكسيداتيو در سلول

هاي تحقيق كه بر خلاف اين نتايج، يافته] 28[ شوداپيدرمي مي
هاي بالاتر نانو اكسيد روي اكسيداني را براي دوزحاضر اثرات آنتي

دهند كه با مطالعات هاي صحرايي نشان ميدر هيپوكامپ مغز موش
اكسيد روي بر  كنندگي نانواليت محافظتانجام شده بر روي فع
با  ].29[ پراكسيداسيون ليپيدي مطابقت داردغشا سلولي و مهار 

توجه به نتايج حاصل از اين تحقيق و تحقيق انجام شده بر روي 
نظر هتر به آن اشاره شد، بكه پيش  Cحافظه در حضور ويتامين

حافظه كنندگي نانو ذرات اكسيد روي بر رسد اثر تضعيفمي
 اثرات استرس اكسيداتيو اين نانواز دلايلي غير داراي اجتنابي 

هاي نكته قابل تامل آنكه يون روي آنتاگونيست گيرنده. ذرات باشد
NMDA و مشخص شده است فعاليت اين  ]6[ گلوتاماتي است

 ].30[ حافظه نقش اساسي دارد و LTPگيري ها در شكلگيرنده

شده از نانو ذرات اكسيد روي نيز آزاد  )+Zn2( بديهي است روي
كاسته و حافظه را دچار  NMDAهاي تواند از فعاليت گيرندهمي

ولي از آنجا كه  .خواني دارداختلال كند كه با نتايج اين مطالعه هم
هاي در اين تحقيق اثر نانو اكسيد روي در حضور آنتاگونيست

حافظه مورد بررسي قرار  بر NMDAهاي اختصاصي گيرنده
عنوان كاستي تحقيق محسوب گردد، لذا نگرفته است و شايد به

بررسي دقيق مكانيسم اثر اين نانو ذره در حضور عوامل موثر بر 
  .گرددهاي فوق بر حافظه پيشنهاد ميگيرنده

  
  گيري نتيجه

ذرات اكسيد روي در  عنوان نتيجه كلي بايد گفت نانوبه
نقص احتمالا و است ده اكسيداني اعمال نمونتيامپ اثرات آهيپوك

 داتيواثرات اكسي تواند مربوط بهنمي اين نانو ذرهحافظه ناشي از 
رسد تخريب حافظه ناشي از اين تركيب را بايد نظر ميبه. باشد آن

هاي هاي سيستمكنندگي عنصر روي بر گيرندهدر اثرات بلوك
  .جستجو نمود NMDAمانند شيميايي موثر در حافظه نورو

  
  قدردانيتشكر و 

از معاونت باشد و اين تحقيق بخشي از رساله دكتري مي
پژوهشي دانشگاه آزاد اسلامي واحد ايذه كه شرايط مناسب براي 

  . آيدعمل ميقدرداني به ،انجام اين كار پژوهشي را فراهم نمودند
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