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بررسی اثرات تزریق نانوذرات بیولوژیک نقره تولید شده توسط قارچ فوزاریوم به همراه دو 
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 4/6/1398، تاریخ پذیرش: 28/03/1398تاریخ دریافت: 

 چکيده
انبی آنها طور کامل عوارض جیافته است. اگرچه هنوز بهواسطه اثرگذاری بهتر در صنایع مختلف بسیار گسترشنانوذرات بیولوژیک بهامروزه تولید : مقدمه

، ت بدنیآمادگی(، نظیر فعالیزایی کمتر از آستانه آسیب به بافت )پیشعلاوه از طریق اعمال محرک استرسبر بافت مغز مورد بررسی قرار نگرفته است. به
های آتی قدرتمندتر افزایش داد. لذا هدف از این پژوهش بررسی تأثیر تزریق دوزهای بالای نانوذرات بیولوژیک توان مقاومت آن بافت را به محرکمی
 های نر ویستار بود.آمادگی تمرینی متفاوت بر تغییرات ساختاری بافت مغز رتمراه دو نوع پیشهبه

)هوازی(، پروتکل  1گروه که شامل کنترل سالم، نانو ذرات بیولوژیک نقره، پروتکل تمرین  6رت نر نژاد ویستار در  30 روی پژوهش بر: هاروش و مواد
بود، انجام شد. تزریق درون صفاقی نانو  2، نانو ذرات بیولوژیک نقره + پروتکل تمرین 1هوازی(، نانو ذرات بیولوژیک نقره + پروتکل تمرین )بی 2تمرین 

ساعت بعد از آخرین  48نوبت انجام شد و پس از  5درصد وزن بدن هر رت در  10هوازی به ازای هفته پروتکل هوازی و بی 10پس از اجرای ذرات نقره 
برداری و ائوزین و توسط میکروسکوپ نوری عکس -آمیزی هماتوکسیلینها با رنگگیری صورت پذیرفت. سپس نمونههوش شده و نمونهها بیتزریق، رت

 مورد مطالعه قرار گرفتند.
داری بر میزان مسافت طی شده در آزمون استقامتی صورت معنیهوازی بهآمادگی تمرین هوازی و بیهفته پیش 10نتایج پژوهش حاضر نشان داد  :نتایج

درون صفاقی نانوذرات بیولوژیک نقره با گذار بود. همچنین تزریق ( اثرP<000/0های نر )( و وزن بدن رتP<000/0پیشرونده بر روی تردمیل جوندگان )
های عصبی تغییری های بدون تمرین شد و ماده سفید و خاکستری سلولهای عصبی بافت مغز در رتدوز بالا موجب التهاب و پرخونی خفیف سلول

 دارتر بود.هوازی این کاهش معنیبه بینسبتآمادگی هوازی یافته بود و در گروه پیشهای تمرینی التهاب و پرخونی تقلیلنداشت. از طرفی در گروه
تواند در کاهش درجه تخریب بافت مغزی ناشی از تزریق نانو ذرات بیولوژیک سازی تمرینی مخصوصاً هوازی میآمادهرسد پیشنظر میبه گيری:نتيجه

 نقره با دوز بالا مؤثر باشد.
 

 سازی، بافت مغز.آمادههوازی، پیشن هوازی، پروتکل تمرین بینانو ذرات بیولوژیک نقره، پروتکل تمریهای کليدی: واژه
 تلفن:، الانبیاء، دانشگاه آزاد اسلامی شاهرود، شاهرود واحد شاهرود، استان سمنانمرکز تحقیقات نانوذرات بیولوژیک در پزشکی، بیمارستان خاتممسئول:  نویسنده*
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 مقدمه
واسطه خاصيت نانو ذرات نقره دارای خواص وسيعي هستند که به

طور عمده و بسياری از محصولات باکتريالي آنها در تهيه غذا بهآنتي
شود. همچنين اغلب از آنها برای درمان مصرفي از اين ماده استفاده مي

شود. در طول پيشرفت سريع نانو ميها استفاده ها و سوختگيزخم
تکنولوژی کاربرد نانو ذرات نقره بيشترين توسعه را پيدا کرده است. در 

های ترين نانو موادی است که در زمينهحال حاضر نقره يکي از رايج
ها، ساخت وسايل مختلف مثل تصويربرداری، اهداف درماني، ايمپلنت

(. در 1گيرد )د استفاده قرار ميجراحي و تهيه پارچه و لوازم ورزشي مور
ها دنبال کاهش اندازه و حجم ذرات، افزايش سطح آنفناوری نانو، به

های واقع در سطح بر خواص شود که اتمگيرد و اين موجب ميصورت مي
انو ذرات پذيری نفيزيکي ذرات تأثير بيشتری داشته باشند و واکنش

ز نانو ذرات، فشار سطحي نيافزايش يابد. از طرف ديگر با افزايش سطح 
های کند و منجر به تغيير فاصله بين ذرات و يا فاصله بين اتمتغيير مي
های (. نانو ذرات نقره يک نام تجاری برای يون5-6-7شود )ذرات مي

خالص آب پوشيده و بسيار کوچک نقره در سوسپانسيون آن است اندازه 
غلب نانو ذرات نقره از فلز نقره باشد. امتر مينانو 50تا  5اين نانو ذرات 
شود چرا که تمام قطعات های آن به اندازه يون تهيه ميتوسط باقيمانده

کوچک نقره تهيه شده از سطح بخشي از فلز نقره در محلول آن به ميزان 
کند در نتيجه هر واحد آن با بالاترين امکان، اثرگذار زيادی ظهور پيدا مي

های فيزيکي، ر در سنتز نانوذرات از روش(. در حال حاض8خواهد بود )
يستي شود. در اين ميان به توليد زويژه زيستي استفاده ميشيميايي و به

عنوان روشي سازگار با نانوذرات توسط موجودات زنده توجه شده و به
محيط زيست شناخته شده است. توانايي توليد نانو ذرات در موجودات 

ا وجود دارد. هدات تک سلولي مانند باکتریپرسلولي مانند گياهان تا موجو
رون صورت درون سلولي و يا بتواند بهسنتز ميکروبي نانوذرات فلزی مي

های صورت داخل سلولي، به روشسلولي انجام شود. سنتز نانوذرات به
با روش  که بيوسنتزمناسب برای تجزيه سلولي نيازمند است در صورتي

تر است به همين دليل در بسياری از تر و سادهبرون سلولي، ارزان
صورت برون سلولي انجام شده است، مطالعات، بيوسنتز نانوذرات به

های که محققين توانستند با استفاده از مايع رويي کشت باکتریطوریبه
مختلف مانند اشتريشياکلي و اسپوروسارسينا کرينسيس نانوذرات فلزی 

يوم مايع رويي کشت باسيلوس مگاتر نقره و طلا را توليد کنند همچنين از
ه تازگي اند. بصورت برون سلولي بهره بردهبرای توليد نانوذرات نقره به

ها، نانو نقره توانايي از ها و قارچبر باکترینشان داده شده است که علاوه
 های خطرناکي مثل ويروس نقص ايمني انسانبين بردن ويروس

((Human Immunodeficiency Virus(HIVرا دارا مي )( 9باشد .)
در تحقيقات اخير که نانو ذرات نقره توسط قارچ فيوزاريم آکسيسپورم 

(Fusarium oxysporum به روش احيای يون نقره و تجمع برون )
آوری و بررسي شد بيان گرديد که نانو ذرات توليد شده توسط سلولي جمع

يرفعال شدن بيشترين قارچ قرار داده شده در اتو کلاو با وجود مردن و غ
باکتريال را بر روی سه نوع باکتری موجود در آزمايش اعمال خواص آنتي

(. بنابر تحقيق انجام شده نانوذرات نقرة توليدشده توسط 10نموده است )
ها با روش برون سلولي، دارای طيف اثر ضدميکروبي گسترده بر باکتری

 ن تأثير نانوذراتهای گرم مثبت و منفي هستند. همچنيروی باکتری
ننده است. به سوية ميکروبي توليدکها، وابستهتوليدشده بر ميکروارگانيسم

تواند به عوامل متعددی از جمله شکل، از طرفي سميت نانو ذرات نقره مي
تر از همه مکانيسم اين مواد وابسته باشد و با تغيير هر کدام اندازه و مهم

(. 3و  2قابل توجهي پيدا خواهد کرد )از اين فاکتورها ميزان سميت تغيير 
صورت در تحقيقات انجام شده بر روی مصرف نانو ذرات نقره به

ها، التهاب و تخريب آنها در ها کاهش عملکرد ششاستنشاقي در رت
روز ديده شده در صورتي که مصرف خوراکي نانو ذرات نقره با  90طي 
تجمع اين مواد در ها موجب روز بر روی رت 28نانو متر طي  60قطر 

ای ه(. بنابراين نانو ذرات نقره موجب مسموميت14مغز و لب پيشاني شد )
شود. در واقع وظيفه سد خوني مغز ها و حيوانات ميعصبي در انسان

همتا برای مايع خارج سلولي بقای هموستاز مغز و ايجاد محيطي بي
بسيار  طورسيستم اعصاب مرکزی است و قادر است تا ترکيبات آن را به

ای ه(. باتوجه به اينکه بسياری از مواد با مولکول4دقيقي کنترل نمايد )
توانند از خون به مايع مغزی نخاعي يا به مايعات بينابيني مغز درشت نمي

 -مايع مغزی نخاعي، سد -بروند و علت اين نفوذپذيری اندک سد خوني
ا به همديگر ههای آندوتليال مويرگخوني مغز و روش اتصال سلول

وسيله اتصالاتي موصوم به اتصالات محکم به ها بهباشد. اين سلولمي
شوند به اين معنا که غشاء آندوتليال مجاور به جای يکديگر متصل مي

ای بين های ديگر بدن منافذ شکافي گستردهاينکه مانند اکثر مويرگ
(. 11اند )صورت محکم به يکديگر جوش خوردهخود داشته باشند به

 همتا برایوظيفه سد خوني مغز بقای هموستاز مغز و ايجاد محيط بي
مايع خارج سلولي سيستم اعصاب مرکزی است و قادر است تا ترکيبات 

 طور بسيار دقيقي کنترل نمايد.آن را به
سازی آمادهکه موری و همکاران برای اولين بار مفهوم پيشاز زماني

(Pre conditioningرا مطرح کرد ) ند، مطالعات متعددی در اين زمينه
 تواند مقاومتکردند القاء برخي شرايط ميصورت گرفت که بيان مي

طور کلي های مختلف را تحت تأثير قرار دهد. بهها و سلولبافت
زا با سازی به وضعيتي است که با القاء يک محرک استرسآمادهپيش

های متعددی از ریتر از آستانه آسيب، موجب بروز سازگاشدت پايين
 های ثانويه و حتي کاهشقبيل افزايش ظرفيت بافت در برابر آسيب

(. 34-35باشد )ديدگي بهنگام بروز محرک شديدتر ميميزان آسيب
ي عروق-های قلبياگرچه در ابتدا بسياری از مطالعات بر روی سازگاری
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ها ها و بافتمتمرکز شده بود اما تا به امروز اين مفهوم در مورد ساير اندام
های متعددی يافته است. پژوهشمخصوصاً بافت عصبي گسترش

زا و بر هم زننده هموستاز عنوان عاملي استرسهای بدني را بهفعاليت
کنند که اثرات حادی بر شرايط فيزيولوژيک بدن در کوتاه مدت مطرح مي

ت مد صورت مزمن و طولانيکه فعاليت بدني به به همراه دارد اما زماني
انجام شود، حالت پايدار بدن و شرايط فيزيولوژيک بدن کاملاً ارتقاء پيدا 

عنوان کند. اين استرس مقطعي بهکرده و شرايط جديدی را تجربه مي
سازی با تحريک و حتي تخريب اوليه موجب آمادهيک حالت پيش

شود. اگرچه های مختلف ميافزايش مقاومت محيطي و سازگاری
مطالعات متعدد شدت و مدت و نسخه متفاوتي را در اين زمينه مطرح 

 (. 12اند اما تأثير فارماکينتيک فعاليت بدني غيرقابل انکار است )کرده
ی مل رشد هستند که اساساً به واسطهای از عواها خانوادهنوروتروفين

شوند. علاوه بر توانايي شان در حفاظت بقای عصبي شناسايي مي
ها و پذيری عصبي، حفظ و تمايز نورونحفاظت از بقای عصبي، شکل

ها همچنين سرنوشت تقسيمات و مرگ سلول عصبي را نوروتروفين
 ی دستگاههاطور عمده فعاليتکنند. اين عوامل رشدی بهتنظيم مي

های عصبي محيطي و مرکزی را تحت عصبي را شکل داده و دستگاه
ش ای باعث افزايدهند. تمرين استقامتي و مقاومتي دايرهتأثير قرار مي

شود که ممکن است بدين طريق باعث ايجاد فاکتورهای نروتروفيک مي
(. 13های ساختاری و عملکردی در دستگاه عصبي شود )سازگاری

به سازی، مربوطآمادهترين اثرات پيشه ذکر شد يکي از مهمطور کهمان
های عصبي ناشي از القاء محرک فعاليت بدني است. از نظر سازگاری

های متعددی از عروقي متشکل از ساختاری-تئوريک واحدهای عصبي
ا و های آنهها و آکسونها، نورونقبيل اندوتليوم عروق ريز، آستروسيت

رايط ها به شي و .... هستند که با بروز اين محرکماتريکس برون سلول
شوند که در نهايت های مختلف سازگار ميجديد براساس بيان ژن

يکپارچگي اين اجزاء در کنار ساير ساختارهای بافتي مانند لامينای پايه، 
 ها، ساختار حمايتي و نفوذپذيریها و نورونهای انتهايي آستروسيتپايک

(. اين سد 37و  36کند )مغزی فراهم مي-خوني  مناسبي را برای سد
واسط تنظيمي بين جريان خون محيطي و دستگاه عصبي مرکزی است 

ای ي و اجزيو عملکرد اصلي اين واحد کنترل عبور ترکيبات پلاسما
 -(. يکپارچگي سد خوني38سلولي از عروق خوني به درون مغز است )

فوذپذيری مناسب مغزی نقش مهمي در مقاومت ساختاری و حفظ ن
های طور عمده از ديواره سلولعروق مغزی دارد. اين غشاء نفوذپذير به

ها تشکيل اندوتليال و لامينای پايه ماتريکس خارج سلولي و آستروسيت
های مختلف ماتريکس خارج سلولي شده است. تيغه پايه، از پروتئين

 کان و، لامينين، هپارين سولفات، پروتئوگليIVشامل کلاژن نوع 
فيبرونکتين تشکيل شده و نفوذپذيری انتخابي آن نقشي محوری در حفظ 

رو افزايش (. از اين37-39ها دارد )محيط مغزی، سلامتي و حيات نورون

تواند موجب کاهش ميزان طور بالقوه ميمغزی به-مقاومت سد خوني 
 های عصبي شود. آسيب بر نورون

 سازی با فعاليت ورزشيآمادهرسد، پيش براساس مطالعات به نظر مي
تواند موجب ايجاد مقاومت عصبي يا حفاظت عصبي اندوژن شود که مي

زی های مغتواند موجب کاهش آسيب مغزی ناشي آسيببه نوبه خود مي
های متعددی از جمله افزايش شود. حفاظت عصبي بر اثر مکانيسم

، یمغز-عروقي از طريق تقويت سد خوني -يکپارچگي واحد عصبي 
ها و های نوروتروفيک، افزايش تعداد آستروسيتافزايش بيان پروتئين

شود که اين زايي و آرتريوژنز ايجاد ميتوسعه شبکه عروقي بر اثر عروق
عوامل در کنار هم موجب تقويت شبکه نوروني مغز و افزايش مقاومت 

بر آن، تعديل هجوم شوند. علاوهدر برابر آسيب ناشي از تزريق مي
ها و بهبود پاسخ التهابي مشاهده شده در کنار تعديل مثبت سيتلکو

عوامل و مسيرهای سلولي درگير در مرگ و بقاء نوروني بر اثر پيش 
سازی با فعاليت ورزشي موجب کاهش آپوپتوز نوروني و حجم آماده

انفارکت شده، بنابراين سبب کاهش آسيب ثانويه پس از بروز آسيب 
مشاهده شده در عوامل درگير در فراهم کردن شود. همچنين بهبود مي

سوبسترا و عوامل مؤثر در متابوليزه کردن سوبسترا در درون سلول و 
تواند موجب سازی با فعاليت ورزشي ميآمادهبر اثر پيش ATPتوليد 

يب شود ها پس از آسکاهش اختالالت متابوليکي و بيوانرژتيکي در نورون
از آسيب منجر شود. اين تغييرات اندوژن  و به کاهش آپوپتوز نوروني پس

مشاهده شده بر اثر فعاليت ورزشي در مجموع ممکن است موجب کاهش 
 (.46شدت آسيب شود )

رو مطالعه حاضر با هدف بررسي تأثيرات ناشي از تزريق درون از اين
وم همراه وسيله قارچ فوزاريصفاقي نانو ذرات بيولوژيک نقره توليد شده به

هوازی بر بافت مغزی سازی تمرين هوازی و بيه پيش آمادهبا ده هفت
های منظور شناخت هر چه بهتر آسيبهای نر نژاد ويستار بهموش

های ماده خاکستری و سفيد های مغزی و تغييرات سلولساختاری نورون
بررسي اثر فعاليت ورزشي در قشر مخ و التهاب و پر خوني و همچنين 

 باشد.ها ميهوازی بر اين آسيببيدو نوع هوازی و 

 هاروشمواد و 
اين پژوهش در مرکز تحقيقات نانوذرات بيولوژيک در پزشکي دانشگاه 

 به شمارهآزاد اسلامي واحد شاهرود با کد اخلاق مصوب 
IR.IAU.SHAHROOD.REC.1396.40  .در اين به انجام رسيد

ميانگين وزن هفته و  12با سن اسفاده شده که سر رت  30تحقيق از 
علوم پزشکي شاهرود خريداری و به مدت  گرم از دانشگاه 220تا 180

يک هفته شرايط سازگاری با محيط نگهداری شدند. شرايط استاندارد 
درجه  22±2آزمايشگاهي شامل غذای استاندارد، آب سالم، دمای 

ساعت روشني  12درصد، چرخه نور متناوب  60 تا 40سلسيوس، رطوبت 
 های مخصوصساعت تاريکي و دسترسي آزاد به آب و غذا در قفس 12و 
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 گيری انتخابيهای آماری اين تحقيق به روش نمونهرعايت شد. نمونه
هدفدار و باتوجه به شرايط وزني و سني انجام شد سپس به طور تصادفي 

شامل کنترل سالم، نانو ذرات  سر موش در هر گروه 5گروه با  6در 
هوازی(، )بي 2)هوازی(، پروتکل تمرين  1بيولوژيک نقره، پروتکل تمرين

، نانو ذرات بيولوژيک نقره 1نانو ذرات بيولوژيک نقره + پروتکل تمرين 
هفته تمرين  10ها پس از اين رت تقسيم شدند. 2+ پروتکل تمرين 

وزن بدن، تزريق  10اندازه  (، به2و  1( )جدول 18هوازی )هوازی و بي
نوبت انجام شد  5درون صفاقي نانو ذرات بيولوژيک نقره با دوز بالا در 

نانوذرات نقره بيولوژيک توسط عصاره قارچ فوزاريوم اکسيسپوروم (. 33)
با استفاده از محلول نيترات نقره در مرکز تحقيقات نانوذرات بيولوژيک 

آزمون ميکروسکوپ الکتروني در پزشکي واحد شاهرود سنتز و توسط 
عبوری، اسپکتوفوتومتری و روش پراش اشعه ايکس مورد تأييد قرار 

ها توسط تزريق درون ساعت پس از آخرين تزريق، رت 48گرفت. 
هوش و قرباني شدند. سپس بافت مغز صفاقي کتامين و زايلازين بي

آن درصد فيکس شد و پس از  10ها پس از جداسازی در فرمالين نمونه
ساعت اوليه  24پس از شناسي آماده شد. های معمول بافتبرای روش

سازی افگيری و شففرمالين جديد جايگزين شد بعد از فيکساسيون، آب
گيری با پارافين انجام شد. بعد از اين مراحل، توسط ميکروتوم و قالب

گيری تصادفي و با فواصل صورت نمونهميکرون به 5مقاطع با ضخامت 
و يکنواخت تهيه شد. مقاطع ميکروسکوپيک انتخاب شده، توسط منظم 

آميزی هماتوکسيلين و ائوزين رنگ و سپس توسط ميکروسکوپ رنگ
 برداری شد. مطالعه و عکس 400، 100نوری با بزرگنمايي 

ها بعد از تعيين طبيعي بودن جامعه های کمي در گروهجهت اثبات داده
( و همچنين آزمون برابری K-S) اسميرنوف-توسط آزمون کلوموگروف

 one-wayها )لوين(، از آزمون تحليل واريانس يکطرفه )واريانس

ANOVAها ( و آزمون تعقيبي بونفروني جهت تعيين اختلاف بين گروه
های کيفي از آزمون کروسکال واليس و سطح استفاده شد. جهت داده

 شد.( درنظر گرفته >05/0Pدرصد ) 5داری در اين پژوهش معني
 پروتکل تمرين هوازی -1جدول 

 سرعت تمرين )متر/دقيقه( مدت تمرين )دقيقه( هفته
1 15 15 
2 15 15 
3 20 20 
4 25 20 
5 30 25 
6 40 25 
7 50 30 
8 60 30 
9 60 30 
10 60 30 

 

 هوازیپروتکل تمرين بی -2جدول 

 سرعت تمرين )متر/دقيقه( شيب تردميل )درجه( هاتعداد ست تعداد تکرارها )ثانيه( هفته

1 40 3 5 35 
2 40 4 5 40 
3 40 5 5 45 
4 40 6 5 50 
5 40 6 5 55 
6 40 6 10 55 
7 40 7 10 55 
8 40 8 10 60 
9 40 8 15 60 
10 40 8 15 60 

 نتایج
ای هوازی و هفته 10آمادگي تغييرات کمي ناشي از پيش 3جدول 

توجه به هدف اصلي دهد. باهای مختلف نشان ميهوازی را در گروهبي
های اثرگذاری نانوذرات نقره بر بافت مغز رتبر مقايسه اين پژوهش مبني

عصبي  هایتمرين کرده و بدون تمرين و همچنين مطالعه سازگاری
ها و همچنين ميزان ناشي از اين تمرينات، براساس دو متغير وزن رت

مسافت طي شده در آزمون دويدن بر روی تردميل جوندگان )استقامت 

هفته مورد تجزيه و تحليل  10ز ها بعد اپيشرونده(، ميزان سازگاری رت
يکطرفه و آزمون تعقيبي  ANOVAآماری قرار گرفت. براساس آزمون 

به داری نسبتصورت معنيهای تمرين بهها در گروهبونفروني، وزن رت
علاوه ميزان مسافت طي شده در به (P=000/0)بود گروه کنترل کمتر 

های آزمون دويدن استقامتي پيشرونده بر روی تردميل جوندگان، در گروه
  (.4جدول ) (P=000/0)داری بيشتر بود صورت معنيتمرين به
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داری ها، اختلاف معنيباتوجه به نتايج تحليل واريانس يک طرفه در گروه
بيانگر تأثير پيش آمادگي بدني ها در متغير وزن وجود دارد که ميان رت

شود مشاهده مي 1طور که در شکل ها دارد. همانهوازی بر وزن رتبي
و  هوازیهوازی به تنهايي و همچنين گروه تمرين بيگروه تمرين بي

علاوه نتايج به گروه کنترل داشتند. بهنانو بيولوژيک وزن کمتری نسبت
ادگي تمريني چه در گروه آمطرفه نشان داد پيشتحليل واريانس يک

هوازی موجب تغييرات عملکردی و هوازی و چه در گروه بي
مشاهده  2طور که در شکل های قلبي تنفسي شدند. همانسازگاری

به بدون دريافت نانو نسبت های تمرين مخصوصاًها درگروهشود رتمي
رحد سگروه کنترل و نانو به تنهايي، مسافت بيشتری را بر روی تردميل تا 

 خستگي دويده بودند. 
بيل های بافت مغز از قدر رابطه با نتايج هيستوپاتولوژيک، ميزان آسيب

کننده نانوذرات نقره بدون تمرين از پرخوني و التهاب در گروه دريافت
های تمريني آسيب کمتری علاوه گروهها بيشتر بود. بههمه گروه

د و های سفيدر سلول های ديگر تجربه کردند. همچنينبه گروهنسبت
ها مشاهده نشد. تغييرات داری ميان گروهخاکستری مغز تفاوت معني

نشان داده  3برابر در شکل  400و  100نمايي ها با بزرگساختاری گروه
 شده است.
های نرمال بافتي بوده و های گروه کنترل، مغز دارای ويژگيدر نمونه

ه با نظم و آرايش دقيق های موجود در آن مشخصات سالم همرالايه
. ماده خاکستری که در سطح و قشر (3)شکل  دهندبافتي را نشان مي

باشد و در تصوير زير با فلش سفيد دوطرفه قابل مشاهده هست مخ مي
ش شود و با فلناميده مي مولکولارترين لايه آن که و همچنين سطحي

 سياه دوطرفه قابل مشاهده است و مشخصات طبيعي دارد. مشخصات

های بافت نوروگلي )فلش زرد( طبيعي ها )فلش سفيد( و سلولنورون
ا اجزا هبوده و هسته آنها روشن و مشخص است. درون سيتوپلاسم سلول

ز قابل ني نيهای نوروطبيعي وجود نداشته و ريبوزومهای غيرو گنجيدگي
يل و های طوهای ميکروگليا )فلش سياه( با هستهرؤيت هستند. سلول

شوند. عروق خوني )فلش قرمز( و پرده مننژ با تيره رنگ مشاهده مي
 شوند.ساختار مناسب در فضای داخل و اطراف بافت مغز ديده مي

های گروه بيولوژيک اتساااع عروق همراه با احتباس و پرخوني در نمونه
ل )شک  شود )فلش قرمز( و افزايش اندک فضای اطراف عروقي ديده مي 

سم پر رنگ دارند اما     . نورون(4 سيتوپلا سفيد( گرچه  های هرمي )فلش 
ا های ميکروگليا )فلش سياه( ب باشد. سلول  تعداد و شکل آنها مناسب مي  

های شوند. سلولهسته کشيده و تيره در نواحي مختلف قشری ديده مي   
گلي)فلش زرد( نيز به تعداد مناسب همراه با پراکندگي مناسب بافت نورو

و هسته روشن و گرد قابل مشاهده هستند. نظم و انسجام بافتي کامل        
  و طبيعي بوده و از همگسيختگي در بافت وجود ندارد.

در مقايسااه با گروه کنترل مقداری اتساااع و  های گروه هوازیدر نمونه
. (5)شااکل  شااودلش قرمز( ديده ميهای خوني )فافزايش حجم ساالول

سبي         شکل منا ضخامت و  شر مخ با  پرده مننژ )فلش آبي( در اطراف ق
های نوروگلي با ها )فلش ساافيد( و ساالولقابل مشاااهده اساات. نورون

های ميکروگليا )فلش ساااياه( با های گرد و واضاااح و سااالولهساااته
سته  سبي ديده مي  ه شيده و طويل و تعداد منا ارای ت دشوند. باف های ک

 نظم و انسجام بوده و هيچگونه تغيير و تحليل در آن مشهود نيست.
هوازی نيز در مقايسه با گروه کنترل هيچگونه های گروه بيدر نمونه

ها )فلش سفيد( و . نورون(6)شکل  تغيير خاصي در بافت مغز وجود ندارد
های بافت گليال )فلش زرد( دارای هسته گرد و روشن و سلول

سم طبيعي و منظم بوده و تعداد و پراکندگي آنها در بافت شکلي سيتوپلا
های ميکروگليا )فلش سياه( با تعداد و شکل مناسب طبيعي دارد. سلول

  شوند. پرخوني و احتقان غيرطبيعي نيز در بافت وجود ندارد.يت ميؤر
آمادگي هوازی مقداری بر فضای در گروه نانوذرات بيولوژيک و پيش

ها )فلش سفيد( گي افزوده شده است )فلش قرمز(. نوروناطراف موير
های باشند. سلولدارای ظاهر طبيعي با سيتوپلاسم پررنگ مي

های روشن و بزرگ و کاملاً گرد بوده و نوروگلي)فلش زرد( دارای هسته
های مکيکروگليا . سلول(7)شکل  گرددتعداد آنها مناسب ارزيابي مي
و تعداد طبيعي و هسته مشخص هستند.  )فلش سياه( دارای پراکندگي

  گردد.نظم و انسجام بافت مناسب و طبيعي مشاهده مي
هوازی ميزان کمي پرخوني )فلش قرمز( در گروه نانوذرات بيولوژيک و بي

ها )فلش سفيد( دارای شکل ظاهری در برخي نواحي وجود دارد. نورون
روگلي )فلش زرد( های نو. سلول(8)شکل  مناسب و اندازه طبيعي هستند

تعداد و شکل سلولي و هسته طبيعي داشته اما برخي از آنها سيتوپلاسم 
های ميکروگليا )فلش سياه( دارای پراکندگي تيره و پررنگ دارند. سلول

 و ظاهر طبيعي هستند.

 

 آمادگیتغييرات وزن و مسافت طی شده در دوره پيش -3جدول 

 مسافت )متر( وزن)گرم( گروه

 925 25/315 کنترل
 117 75/245 نانو ذرات بيولوژيک نقره

 4539 243 پروتکل تمرين هوازی
 4782 233 هوازیپروتکل تمرين بي

 2079 252 نانوذرات بيولوژيک نقره+ هوازی
 3291 236 هوازینانوذرات بيولوژيک نقره+ بي
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 روندهمتغيرهای وزن و مسافت طی شده در آزمون استقامت پيشنتايج تحليل واريانس  -4جدول 

ANOVA 

 .Mean Square F Sig درجه آزادی مجموع مربعات 

 گرم() وزن
 000/0 1247/167 4679/125 5 23395/625 گروهيبين

   3/750 24 900000 گروهيدرون

    29 23485/325 مجموع

 )متر( مسافت
 

 000/0 4863395/422 18237732/187 5 91188664 گروهيبين

    3/750 24 90000 گروهيدرون

    29 91188675/167 مجموع
 

 
  ها در متغير وزناختلاف ميان گروه -1شکل 

 (.P=028/0های تمرین و گروه کنترل براساس آزمون تعقیبی بونفرونی )دار میان گروهاختلاف معنی #

 
 متغير مسافت طی شده در آزمون پيشرونده استقامتی ها دراختلاف ميان گروه -2شکل 

 (.P=00/0های تمرين هوازی و بيهوازی و گروه بيولوژيک براساس آزمون تعقيبي بونفروني )دار ميان گروهاختلاف معني #

 (.P=00/0های تمرين هوازی و بيهوازی و گروه کنترل براساس آزمون تعقيبي بونفروني )دار ميان گروهاختلاف معني*
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 برابر 400و  100نمايیفتوميکروگراف تهيه شده از مغز موش صحرايی در گروه کنترل با بزرگ -3شکل 

 

  
 برابر 400و  100نمايیفتوميکروگراف تهيه شده از مغز موش صحرايی در گروه نانوذرات بيولوژيک با بزرگ -4شکل 

 

  
 برابر 400و  100نمايیآمادگی هوازی با بزرگصحرايی در گروه پيشفتوميکروگراف تهيه شده از مغز موش  -5شکل 

 

  
 برابر 400و  100نمايیهوازی با بزرگآمادگی بیفتوميکروگراف تهيه شده از مغز موش صحرايی در گروه پيش -6شکل 
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 برابر 400و  100نمايیهوازی با بزرگفتوميکروگراف تهيه شده از مغز موش صحرايی در گروه نانوذرات بيولوژيک +  -7شکل 

  
 برابر 400و  100نمايیهوازی با بزرگفتوميکروگراف تهيه شده از مغز موش صحرايی در گروه نانوذرات بيولوژيک + بی -8شکل 

 

 بحث

طور خلاصه نتايج اين پژوهش نشان داد مقدار مسافت طي شده در به
مريني های تاستقامتي پيشرونده بر روی تردميل جوندگان در گروهآزمون 

داری افزايش چشمگيری دارد که بيانگر افزايش طور معنيبه
فسي، تن-های قلبيهای مختلف فيزيولوژيک نظير سازگاریسازگاری

علاوه وزن اين حيوانات در عضلاني است. به -هورموني و عصبي
ه به گروه کنترل کمتر است کاری نسبتدطور معنيهای تمريني بهگروه
نتايج  باشد. همچنيندهنده تغييرات متابوليکي در اين حيوانات مينشان

داری موجب طور معنينشان داد تزريق درون صفاقي نانوذرات نقره به
های عصبي در های ساختاری مثل پرخوني و التهاب نورونبروز نارسايي

علاوه در مقايسه دو نوع پروتکل بود. بهسازی شده آمادهگروه بدون پيش
تمريني نتايج نشان داد در هر دو گروه اثرات نامطلوب تزريق نانو ذرات 

ی به هوازرسد تمرين بينظر مينقره تقليل پيدا کرده است اگرچه به
دار نسبت اثربخشي بيشتری داشت اما اين اثربخشي از لحاظ آماری معني

سازی آمادهيست برای نسخه پيشبادهد مينبود که نشان مي
گيری شود. نکته قابل ملاحظه در نتايج اين کارانه تصميممحافظه

در  های عصبيتأثيرپذيری بخش سفيد و خاکستری نرونپژوهش عدم
ان سازی بود که نشآمادهکننده نانو بدون پيشها حتي دريافتهمه گروه

 ابل انتشار سازماندهيهای قها بسيار در مقابل آسيبدهد اين سلولمي
 اند.شده

توجه به اينکه مطالعه مستقيمي تاکنون در ارتباط با افزايش مقاومت با
وسيله پيش آمادگي تمريني صورت نگرفته است، های عصبي بهسلول

بسياری از مطالعات به بررسي اثربخشي نانوذرات شيميايي و بيولوژيک 
ال عنوان مثاند. بهتههای مختلف سيستم عصبي پرداخنقره بر جنبه

نشان دادند نانوذرات نقره بر ساقه  2013هولتينگ و همکاران در سال 
ی هاهای صحرايي موجب تغيير شکل و التهاب سلولمغز جنين موش

علاوه ليو و همکاران در (. به15شوند )عصبي در فرآيند تکامل مغز مي
انوذرات نقره ين نيگزارش کردند هم دوز بالا و هم دوز پا 2012سال 

 شوند که با نتايجهای عصبي مغز ميموجب التهاب و دگرگوني سلول
بايست بيان (. در کنار اين موارد مي16پژوهش حاضر همخواني داشت )

کرد اکثر مطالعات بروز پرخوني و دژنراسيون بافت عصبي را گزارش 
طه واسهکنند اين تخريب بيشتر بکردند و بيشتر اين تحقيقات بيان مي

( که با 24و  22، 17دهد )مغزی روی مي -يون نقره آزاد شده سد خوني
نتايج اين پژوهش همخواني دارد. سد خوني مغزی جداکننده بين مايع 

سلولي مغز در سيستم اعصاب مرکزی و جريان خون گردشي در برون
وان تدرون خون تزريق شود ميکه اگر مواد رنگي بهطوریبدن است به
شود. اين پرده يا د که از اين ماده درون مغز اثری ديده نميمشاهده کر

های ويژه تشکيل شده که بر خلاف ساختار عادی در سد از مويرگ
وع ها از نها دارای منافذ معمول نبوده و اتصال بين سلولي در آنمويرگ
ا و هها و ريز ملکولمحکم است و در نتيجه بسياری از ملکولاتصال 

ها )از طريق انتشار( و رسيدن ها قادر به گذشتن از آنیهمچنين باکتر
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به مايع مغزی نخاعي در مغز نيستند. متقابلاً سطح اندوتليال اين 
کز ها ورود گلوهای ويژه پوشيده شده که توسط آنها از پروتئينمويرگ

گردد. همچنين تبادل گازی پذير ميعنوان تغذيه امکانبه مغز به
کربن( بين خون گردشي و مغز از اين سد بدون  اکسيددی -)اکسيژن

 مغزی محافظي -که سد خونيمشکل قابل انجام است. باتوجه به اين
های شايع باکتريايي است، شيوع عفونت در بسيار قوی در برابر عفونت
ها وتيکبيها و آنتيبادیحال، از آنجا که آنتيمغز بسيار نادر است با اين

باشند، در صورت بروز عفونت مغزی وني مغزی نميقادر به عبور از سد خ
آسيب وارده اغلب بسيار جدی و درمان نيز دشوار خواهد بود. با اين حال، 

ای نفوذپذير شده و های مغزی تا اندازهسد خوني مغزی در هنگام التهاب
دليل توانند به مغز راه پيدا کنند. نانو ذرات بهها ميبيوتيکبرخي آنتي

يار کوچک خود قابليت عبور از سد خوني مغز و تجمع در اندازه بس
توانند از سد خوني مغز های مختلف مغز را دارند زيرا نانو ذرات ميبخش

توانند در مناطق مختلفي از مغز تجمع پيدا (. بنابراين مي19عبور کنند )
(. همچنين از آنجا که نانو ذرات نقره نسبت سطح به حجم 20-21کنند )

های بزرگتر آن دارند، بنابراين از نظر شيميايي به اندازهسبتبيشتری ن
شوند. نانو تر بوده و به ميزان بيشتری به فرم يونيزه آن تبديل ميفعال

های ديگر باند شده و اثرات سمي و مخرب توانند با بافتذرات نقره مي
ي لهای آزاد اکسيژن داشته باشند و باعث مرگ سلودليل توليد راديکالبه

 ها،های مختلف ازجمله مغز، ريهشوند. به علاوه نانو ذرات نقره در اندام
ين يابند و تغييرات بافتي و التهاب را در اها تجمع ميها و بيضهکبد، کليه

(. اگرچه در پژوهشي که اخيراً توسط 27آورند )وجود مي ها بهاندام
ش تخريب منتشر شد، کاه 2017کارتر و همکاران در سال -گونزالو

واسطه دريافت نانوذرات نقره های مغزی بهسلول و التهاب در سلول
(. نشان داده شده است آزاد شدن يون نقره در مرز 26گزارش گرديد )

ا های ميکروگليخون و مغز موجب از بين رفتن يکپاچگي غشاء سلول
شود. اين از بين رفتن حتي بعد از يک ساعت دريافت نانو نقره مي

خوردن نفوذپذيری انتخابي شده و در نهايت با ي موجب برهميکپارچگ
های آپوپتوزی و اثر بر آبشارهای درون سلولي و فعال شدن آنزيم

همراه خواهد داشت اگرچه نشان داده شده را به DNAکاسپازی، تخريب 
دليل تبديل نقره ورودی به نقره محلول، اين نوع نقره سميت است که به

دهد اما همين مقدار ای ميکروگليا بسيار از دست ميهخود را در سلول
 (. 28شود )موجب بروز پرخوني و التهاب مي

های ورزشي بلند مدت با افزايش در اين بين بيان شده است فعاليت
مقاومت غشاء پلاسمايي و همچنين فعال کردن آبشارهای درون سلولي، 

رسد بتواند در نظر ميها را تقويت کرده و بهسايتواسکلتون غشاء و سلول
های ميکروگليا مؤثر باشد. نشان کاهش سميت نقره آزاد شده در سلول

عاليت سازی با فآمادهداده شده است که فعاليت بدني طولاني مدت و پيش
شود. های بسياری در سيستم عصبي مرکزی ميورزشي موجب سازگاری

(، 25و  23) مغزی -افزايش ضخامت و يکپارچگي تيغه پايه و سد خوني
ها کاهش مارکرهای استرس اکسايشي توليد شده از ميتوکندری نورون

شي اکسايهای آنتيهای فعال شده و افزايش فعاليت آنزيمو لکوسيت
ال به های اندوتليها که در اتصال سلول(، افزايش بيان اينتگرين45-44)

(، کاهش آنزيم ماتريکس 27سزايي دارند )هها نقش بآستروسيت
های اندوتليال، ميکروگليا و که توسط سلول 9-متالوپروتئيناز

اتريکس های مها توليد شده و نقش اصلي آن تجزيه پروتئينآستروسيت
( و بسياری 40باشد )های تيغه پايه ميبرون سلولي و پروتئين

(. 41-43، 37شوند )های متابوليکي و فيزيولوژيک ديگر ميسازگاری
عنوان شواهدی که ها و تحقيقات خود را بهمايشهای آزمحققان يافته

های هوازی با شدت دهد در بزرگسالان جوان و سالم، ورزشنشان مي
به های خاص از مغز نسبتمتوسط تأثير قابل توجهي در برخي از سيستم

 ها تمريناتهای آنافراد ديگر در پي دارد بيان کردند. براساس يافته
شود به شکلي ن اسکلتي بدن هم فعال ميها ساختماهوازی که در آن

که شدت متوسطي داشته باشد، به جای حرکت منفعلانه، بر فرآيندهای 
ها های مغز و بهبود عملکرد آنحافظه کاری و برخي ديگر از قسمت

ها، اين تغييرات بعد از تنها دو جلسه تأثير به سزايي دارد. در مطالعه آن
بيني نمودند که پيشبرد چنين ا پيشهورزشي ديده شد. در نهايت، آن

ود بر شواهد علمي برای بهبهای ورزشي مبتنيدانشي برای ايجاد توصيه
سلامت شناختي و مغز سرعت بهبود آن را بيشتر خواهد کرد. از طرفي 

ای از عوامل رشد هستند که اساساً به واسطه ها خانوادهنوروتروفين
فاظت شوند. علاوه بر حايي ميشان در حفاظت بقای عصبي شناستوانايي

 ها و همچنينپذيری عصبي، حفظ و تمايز نورونبقای عصبي، شکل
کنند ها تنظيم ميها و مرگ سلول عصبي را نوروتروفينسرنوشت سلول

(. همچنين بنا بر تحقيق وارگس و همکاران بيان شد که تأثيرات 30-29)
غييرات علت ت فعاليت ورزشي بر دستگاه عصبي مرکزی ممکن است به

بيان و سطوح فاکتورهای نوروتروفيک باشد و همچنين بررسي علمي 
عصبي شواهدی مطمئن ارايه کرده است که ورزش سبب تحريک توليد 

شود که باعث توليد زايي مشتق شده از مغز ميبيشتر فاکتور نورون
(. بيان شده است 31گردد )ها و اعصاب بيشتری در مغز ميکنندهدريافت

ای باعث افزايش فاکتورهای های استقامتي و مقاومتي دايرهرينتم
های ساختاری و شود و به اين طريق باعث سازگارینوروتروفيک مي

 (. 32شود )عملکردی در دستگاه عصبي مي
با وجودی که تزريق نانو ذرات نقره باعث ايجاد التهاب و پر خوني و 

شود اما احتمالاً مي آمادگيتخريب بافت مغزی در گروه بدون پيش
تواند هفته مي 10هوازی طي فعاليت ورزشي در هر دو نوع هوازی و بي

از شدت تخريب بافتي و ايجاد التهاب و پر خوني در بافت بکاهد اگرچه 
جود آمادگي وتفاوتي در ميزان اين کاهش در ميان اين دو پروتکل پيش

 ندارد.
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 قدرداني و تشکر
ر بررسي اث "نامه خانم افروز متحدی با عنوان پايانمقاله حاضر حاصل   

 10تزريق درون صاافاقي نانو ذرات بيولوژيک و شاايميايي نقره پس از  
های تغيرات بافت قشر مخ رت هوازی بر ميزانهفته تمرين هوازی و بي

ستار  شگ   در مرکز تحقيقات نانوذرات  "نر وي شکي دان اه بيولوژيک در پز
حد شااااهرود   ماره         آزاد اسااالامي وا به شااا کد اخلاق مصاااوب  با 

IR.IAU.SHAHROOD.REC.1396.40 باشد.مي 
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Abstract: 
 

Introduction: Today, the production of biological nanoparticles has expanded significantly in different industries. Although 
their side effects have not yet been fully evaluated on brain tissue. In addition, by applying a stressor stimulus less than the 
threshold for injury to the tissue (pre-preparation), such as physical activity, it can increase the resistance of the tissue to 
more powerful stimuli. Therefore, the purpose of this study was to investigate the effect of high dose doses of biological 
nanoparticles with two different types of training prediction on structural changes in brain tissue of male Wistar rats. 
Methods: A total of 30 male Wistar rats were divided into 6 groups including healthy control, silver biological nanoparticles, 
aerobic exercise protocols, training protocols 2 (anaerobes), biological biological nanoparticles + exercise protocols 1, 
biological nanoparticles Silver + Practice Protocol 2 was done. Intraperitoneal injection of silver nanoparticles after 10 
weeks of aerobic and anaerobic treatments was performed on 10% of body weight of each rat in 5 times. After 48 hours after 
the last injection, rats were indifferent and sample was taken. The specimens were then photographed and stained with 
Hematoxylin-Eosin stained with optical microscopy. 
Results: The results of this study showed that aerobic training and anaerobic exercise training had a significant effect on the 
distance traveled in the progressive endurance test on rodent treadmill (P=0.000) and body weight (P=0.000). 
Intraperitoneal injection of high-dose silver nanoparticles also caused inflammation and mild inflammation of brain tissue 
in untreated rats, and the white matter and gray matter of nerve cells did not change. On the other hand, it was reduced 
trained groups and in the aerobic training group it was more significant than anaerobic. 
Conclusion: Pre-conditioning of aerobic training can be effective in reducing the degree of brain tissue damage caused by 
the injection of silver biologic nanoparticles. 
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