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 مقاله پژوهشي 

 Iپ یتوس تیابت ملیمبتلا به د يهارتدر سرم  CK-MBم یت آنزیو فعال I نیر تروپونیکاهش مقاد
  يد روینانوذرات اکس یز خوراکین به دنبال تجویالقاشده توسط استرپتوزوتوس

  
  ٣کاريسبز ي، زهرا نور٢ر نقدهي، بهرام دل١ييرضا يامک عصريس

 
  20/09/1394تاریخ پذیرش  17/07/1394تاریخ دریافت 

 
 دهیچک

از  یکی تواندیمر آن یر مقادییو تغ دینمایمفا ین ایسم گلوکز و انسولیدر متابول یانت بوده و نقش مهمدیاکسیآنتو  يک عنصر ضروری يرو :هدف و نهيزمشيپ
ن ین رابطه گزارش شده است که سطوح پائیدر او  شدهمشاهده یابتیماران دیدر ب يرو یر سرمیر در مقادییتوس باشد. تغیابت ملیل در پاتوژنز دیدخ يفاکتورها

 یخوراک زیتجو راتیتأث ین مطالعه بررسی. هدف از اباشدیمتوس یابت ملیان به دیدر مبتلا یو عروق یقلب يهابیماري يدر القا یاصل ياز فاکتورها یکی يرو
توس یابت ملیمبتلا به د يهارت) در CK-MBم یت آنزیو فعال Iن یتروپون( یاختلالات قلب يهاشاخصبر  يسولفات رو يهامکملن یگزیجا يد روینانوذرات اکس

  .باشدیم
) mg/kg 45ن (یز استرپتوزوتوسیم شدند. با تجویابت و سالم تقسید یدو گروه اصلدر و  ستار انتخابینژاد و نر ییسر موش صحرا 120تعداد : کار روشمواد و 

لوگرم یهر ک يبرا گرمیلیم 30با دز  يو سولفات رو گرمیلیم 10و  3، 1 يدزهابا  ZnOد. نانوذرات یالقا گرد Iپ یتوس تیابت ملید يماریب توئنیداخل پر صورتبه
، ين، رویر گلوکز، انسولیاز قلب اخذ و مقاد ماًیمستقروز  56و  28، 7 يهازمانخون در  يهانمونهدند. یز گردیگاواژ تجو صورتبهروز  56وزن بدن به مدت 

  شدند. يریگاندازهدر سرم  CK-MBم یت آنزیو فعال Iن یتروپون
استه شد ن کیو انسول ير رویش و از مقادیر گلوکز افزایمقاد يداریمعن طوربهابت، ید يالقا به دنبالک یابتید يهارتن مطالعه نشان داد در یج ای: نتاهاافتهي

(P<0.001) پ یتوس تیابت ملیمبتلا به د يهارت. درI ن یروپونت یسطوح سرمI م یت آنزیو فعالCK-MB داشت  يداریمعنش یافزا(P<0.001)ز نانوذرات ی. تجو
ZnO  ش داد ین را افزایو انسول ير رویکاهش داده و در مقابل مقاد داریمعن طوربهسطح گلوکز خون را  گرمیلیم 3در دز(P<0.001)نانوذرهز ین تجوی. همچن 
ZnO ن یتروپون داریمعن بر قلب را با کاهش یاثرات محافظتI میت آنزیو فعال CK-MB  نشان داد(P<0.01)گرمیلیم 10ز نانو ذرات در دز ی. در مقابل تجو 

اثرات  گرمیلیم 30در دز  ي. سولفات رو(P<0.01)ش داد یافزا يداریمعن طوربهرا  CK-MBم یت آنزیو فعال Iن یتروپون یر سرمیرا القا و مقاد یقلب يهابیآس
  نبودند. ZnOدر نانو ذرات  شدهمشاهدهرات ییتغ اندازهبهن اثرات یا هرچند) را نشان داد گرمیلیم 3(دز  ZnOنانو ذرات  مشابه با

توس را کاهش یابت ملیمبتلا به د يهارتدر  القاشده CK-MBت یو فعال Iن یتروپون یر سرمیمقاد ZnOنانو ذرات  يحاو یز خوراکی: تجويريگجهيبحث و نت
  .باشدیمبر عملکرد قلب  ZnOنانوذرات  یانگر اثرات محافظتیافته بین یدهد. ا

 ، رتI ،CK-MBتروپونین ، یو عروق یقلب يماری، بIپ یتوس تیابت ملی، ديد روی، نانو ذرات اکسيرو ها:دواژهيکل
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  مقدمه
ن یا یکه در ط باشدیم یکیبولاختلال متا یتوس، نوعیابت ملید

 هانیپروتئو  هایچرب، هادراتیکربوه یعیطب وسازسوخت يماریب
 گرددیمزان قند خون یش میمنجر به افزا تیدرنهاو  شودیممختل 

                                                             
 سنده مسئول)يه (نوي، دانشگاه اروميدانشکده دامپزشک يکال پاتولوژينيو کل يداخل يهايماريبه ار گرويدانش ١
 هي، دانشگاه اروميدانشکده دامپزشک يکال پاتولوژينيو کل يداخل يهايماريباستاد گروه  ٢
  هيدانشگاه اروم ي، دانشکده دامپزشکيدامپزشک يعموم يآموخته دکترادانش ٣

 هاتیمعلول یو اصل عمدهاز علل  یکیک یابتید یوپاتیومی. کارد)1(
ن ی. در ا)2( باشدیمتوس یابت ملیماران مبتلا به دیدر ب ریوممرگو 

ک یستماتیس به فرمند خون ش قیرابطه گزارش شده است که افزا
کوچک  يهارگرا در  يدیعات شدیضا تواندیمتوس یابت ملیدر د
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د. نشان داده شده است که عرضه یدر ساختار قلب و عروق القا نما
فعال  يهاگونهمنجر به تجمع  یقلب يهاسلولگلوکز به  ير بالایمقاد
مرگ  توجهقابلش یعضله قلب و افزا يهاسلولژن در یاکس
آزاد در قلب  يهاکالیرادن یکه تجمع ا گرددیم یقلب يهالسلو

 تواندیمک یابتید یوپاتیومیت است که کاردین واقعیا دهندهنشان
ن ی. در ا)3(و باشد یداتیم مرتبط با استرس اکسیمستق طوربه

ا یو  یانتدیاکسیآنتستم یت سیخصوص گزارش شده است که تقو
 – یمبتلا به اختلالات قلب یابتیماران دیانت در بدیاکسیآنتدرمان 

 کندیم يریجلوگ یعات قلبید ضایاز تشد یتوجهقابل طوربه یعروق
)4(.  

 یدر ط دهدیمدر دست است که نشان  يمتعدد يهاگزارش
ب ن امر سبیمختل گشته و ا يتوس بالانس رویابت ملید يماریب

ن یم انسولسیز متابولیو ن یانتدیاکسیآنت يهاستمیسبروز اختلال در 
توس یابت ملید يمارینشان داده شده است که در ب .)5( گرددیم

 شدتبهن عنصر یا يارودهجذب  زمانهمش و یافزا يرو يدفع ادرار
در  .گرددیم یعات قلبید ضاین امر منجر به تشدیو ا افتهیکاهش

عملکرد قلب را بهبود  تواندیم يز عنصر رویتجو يهمچون موارد
ک ی ي. عنصر رو)7 ،6( کند يریشتر جلوگیعات بیده و از ضایبخش

از  ياریبس يآن برا یعیاست که سطح طب ياب ضروریفلز کم
 ازیموردنز هموستاز گلوکز یو ن )6( یسلول يندها و رخدادهایفرا
ر کاتالاز و ینظ ییهامیآنزدر ساختمان با شرکت  ي. رو)8( باشدیم

ن واجد یونیز با شرکت در ساختار متالوتیسموتاز و نید دیسوپر اکس
ت از وجود ی. مطالعات موجود، حکا)6( باشدیم یانتدیاکسیآنتاثرات 

 یوپاتیومیو کارد ينرعروق کرو يهابیماريدر  يرو یاثرات محافظت
ر د ینقش مهم یسلولدرون يداشته و اثبات شده است که سطح رو

  .)9(دارد  ایون احیداسیاکس يرهایمس
و کمبود آن  ياثبات شده است که اختلال در هموستاز رو راًیاخ

ر یاز اختلالات مزمن نظ ياریبس ییزايماریببا روند  تواندیمدر بدن 
. )10(مرتبط باشد  یو عروق یقلب يهابیماريتوس و یابت ملید

عروق  يهابیماريوع یدر خون و ش يزان روین میاط بن ارتبیهمچن
ر سبب یاخ يهاافتهی. )11(ده است یقلب به اثبات رس يکرونر
ن عنصر در درمان و کاهش عوارض یده است که استفاده از ایگرد
رد یرار گق موردتوجه یدرمان يک استراتژی عنوانبهابت یاز د یناش

در  يرو يحاو يهامکملد استفاده از ین رابطه فوای. در ا)12(
  .)14 ،13(ده است یتوس به اثبات رسیابت ملیان به دیمبتلا

 یخوراک يهامکمل عنوانبه ين کمپلکس رویاستفاده از چند
 قرار گرفته است. مورداستفادهتوس یابت ملیمبتلا به د يهارتدر 

 يارودهزان جذب ین خصوص نشان داده است که میدر ا هایبررس
اد جیل ایبه دل یخوراک يهامکملن نوع یاستفاده از ا به دنبال يرو

. لذا باشدیمن ییط روده پایدر آب در مح نامحلول يهاکمپلکس

ت جذب بالا و بدون یبا قابل ییایمیضرورت استفاده از اشکال ش
  .گرددیماحساس  شیازپشیب یانبعوارض ج

همچون  يدر موارد یپزشک علم در ذرات نانو از استفاده امروزه
 يز نابودسازیهدف و ن يهاسلولبه  زشدهیتجو يداروها مؤثرانتقال 

انو ن يبا فناور شدههیته ییدارو يهامکملز استفاده از یو ن تومورها
ان نانو ین میدر ا .)15(است  کرده جلب خود به را یفراوان توجه

 را در یعیزنده، کاربرد وس يهابافتبا  يبه علت سازگار يذرات رو
با  رسدیم. به نظر )17 ،16(به خود اختصاص داده است  یپزشک
 ییالاب جذب قدرت و يرینفوذپذ يرو دینانو ذرات اکس نکهیبه ا توجه

 نیگزیجا عنوانبه توانندیم )18(گوارش دارند  در دستگاه
 زین و درمان منظوربه )4ZnSo ي(سولفات رو يرو ینمک يهامکمل

توس یمل ابتید يماریاز ب یناش یعوارض قلب کاهش يبرا
گر نشان داده شده است ید ییاز سو .)19(رندیقرار گ مورداستفاده

، یتسیتوتوکسیس يباعث القا تواندیم يد رویکه نانو ذرات اکس
ه و یبه شکل اول DNAب یو آس يریپذستیز، کاهش )20(آپوپتوز 

 ی، برخبر این علاوه. )21(عضله قلب گردد  يهاسلولو در یداتیاکس
 يرو دیاکس نانوذرات داده است که نشان یشگاهیگر آزماید مطالعات

 )ROS( ژنیاکس از مشتق آزاد يهاکالیراد دیتول تواندیمدر دز بالا 
ب س(تصلیالتهاب، آترواسکلروز آن به دنبال و )23 ،22( نموده القا را

 ار سلول مرگ و یسکمیاز ا یعات ناشین)، آماس مفاصل، ضاییشرا
. با توجه به کمبود منابع در خصوص استفاده از )24(د ینما جادیا

مکمل  عنوانبه يسه با سولفات رویدر مقا يد روینانوذرات اکس
ز ا یناش یو عروق یاز اختلالات قلب يریجلوگ منظوربه ياهیتغذ

ن مطالعه یرفت. هدف ایمطالعه حاضر صورت پذ توس،یابت ملید
توس یلابت مید يماریتوسط ب القاشده یقلب يهابیآسزان یم یبررس

 یخوراک يهامکملدر قالب  يرو یاحتمال یو اثرات محافظت
  .باشدیم يد روینانوذرات اکس

  
  واد و روش کارم

(رت) جنس نر،  ییسر موش صحرا 120ن مطالعه از تعداد یدر ا
 از پس گرم 190-220تقریبی  وزنهفته و  7-9سن  ستار باینژاد و

 تههف کی گذشت از دند. پسیگرد انتخاب هاآن یسلامت از نانیاطم
در  ییتادوازدهه گرو 10در  هارت ،)یطیمح طیشرا با تطابق جهت(

و چرخه  C23-20°ت با درجه حرار يو نگهدار اتاق پرورش
 شروع و 7 ساعت ییروشنا شروع( ساعت 12 یکیتار – ییروشنا

 )ياستریپل( یدر قفس پرورش درصد 60، رطوبت )19 ساعت یکیتار
آب و غذا به آزاد  یسر موش در هر قفس با دسترس 6با تعداد 

 يحتوام ازنظرقبل از شروع مطالعه  ییره غذای. جشدند ينگهدار
 12/22در حد  يز قرار گرفت و مقدار عنصر رویمورد آنال يرو
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بر  زانین مید. ایافت گردیره یلوگرم ماده خشک جیدر ک گرمیلیم
  .باشدیمدر رت  يرو ازیموردنمطابق با مقدار  NRCاساس کتاب 
  :شدهاستفاده ييايميش باتيو ترک داروها

ن از شرکت یمولکول آب و استرپتوزوتوس 5با  يسولفات رو
) pH=4.5(با  تراتیس بافر و آب مقطر ازجمله هاحلال گما،یس

 و لیسه مورد پودر اول در آب مقطر استر. گرفت قرار مورداستفاده
 پودر

  .شد حل) pH=4.5( تراتیس بافر در نیاسترپتوزوتوس
 :يد روينانواکس
 USاز شرکت  (ZnO, 99%+100 nm) يد روینانواکس

Research Nanomaterials, Inc USA ر یتصو شد. يداریخر
 يد روینانوذرات اکس یکیزیو مشخصات ف یکروسکوپ الکترونیم

 درج شده است. 1و جدول  1ر یب در تصویبه ترت یمصرف
 

  يد روی) از نانو ذرات اکسSEM( یکروسکوپ الکترونیر میتصو :)۱(ر يتصو
  

  )دکنندهیتولوسط کارخانه ت شدهارائه( يد روینانوذرات اکس یکیزیمشخصات ف ):۱(جدول 
Chemical 

formula 
Color Morphology 

APSa 

(nm) 

SSAb 

(m2/g) 

TD c 

(g/cm3) 
LId (%) MCe (%) Purityf (%) 

ZnO White Powder 80-100 41 5.6 <3 <2 99.983 

a Average particle size measured by high resolution SEM with charge compensation system. 

b Specific surface area measured by Brunauer, Emmett and Teler (BET) technique. 

c True density. 

d Loss on ignition. 

e Moisture content. 

f Purity level measured by inductive coupled plasma-mass spectroscopy (ICP-MS) technique. 

  
درصد و  34/80زان یبه م يرو يحاو يد روینانوذرات اکس

 يمولکول آب حاو 5با  يو سولفات رو درصد 6/19زان یژن به میاکس
ن یز شده در ایتجو ياست که در محاسبه دز رو يرو درصد 11/33

  مطالعه در نظر گرفته شده است.
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  :ابتيد دييتأ و جاديا نحوه
 .STZ, Sigma, stاسترپتوزوتوسین (ابت، یجاد دیا منظوربه

louis, Mo. Laviola, USA (تراتیس بافر در شده حل 
)pH=4.5( بدن  وزن لوگرمیک هر يبرا گرمیلیم 45 زانیم به

 و شد قیمار تزریت يهاگروه در هارت به یصفاق داخل صورتبه
 یدس در گرمیلیم 250 از شیب هاآن خون زکگلو زانیم که یواناتیح
 يگرفتند. برا يجا یابتید يهاگروهبود در ) یمتوال روز سه( تریل

 تفادهبا اس دم، از خون اخذ شده از گلوکز زانیابت، میابتلا به د دییتأ
  شد. يریگاندازه گلوکومتر از

  :واناتيح يبند گروه و يتجرب مراحل
م و یمار و سالم تقسیت يهاگروهدر  یتصادف صورتبهوانات یح
ه م کو سال یابتیکنترل د يرگروههایبه ز یب هر گروه اصلیبه ترت

افت نمودند، یدر یس یس 2/0آب مقطر به مقدار  هفته 8 مدت به
هر  يبه ازا گرمیلیم 10و  3، 1 يد روینانو ذرات اکس يهاگروه

 يبه ازا گرمیلیم 30با دز  يلوگرم وزن بدن و گروه سولفات رویک
 دند.یم گردیلوگرم وزن بدن تقسیهر ک

  :داروهاز ينحوه تجو
در  گرمیلیم 40با غلظت  روزانه تصوربه يد روینانو ذرات اکس

کر یتر در داخل آب مقطر حل شده، با استفاده از دستگاه شیل یلیم
قه با استفاده یدق 20تا  15بره و سپس به مدت یقه ویدق 3به مدت 

ت یکی) سون(70db Bothel, USA از امواج التراسوند به طول موج
 ازینمورددز  محاسبه به دنباله شده یون تازه تهید. سوسپانسیگرد

و محلول  )14(لوگرم وزن بدن) یهر ک يبه ازا گرمیلیم 10و  3، 1(
هر  يبه ازا گرمیلیم 30 غلظتمولکول آب) با  5(با  يسولفات رو

  د.یز گردیتجو هارتلوگرم) با استفاده از گاواژ در یک
  :يريخونگ نحوه

تعداد چهار سر رت از  56و  28، 7روزهاي در  يریخونگ يبرا
 ،یشگاهیوانات آزمایهر گروه، با لحاظ اصول مربوط به رفتار با ح

 د ویاز قلب اخذ گرد ماًیمستقخون  يهانمونهشده و  یآسان کش
  شد. يجداساز سرم

  :ييايميوشيب يپارامترها يريگاندازه
 اختگلوکز س یاختصاص تیک سرم با استفاده از گلوکز ریمقاد

ت یالداز، فعیبه روش گلوکز اکس رانیا تهران، ،یمیش ستیز شرکت
کت ساخت شر یت اختصاصیبا استفاده از ک CK-MBم یآنز

 يرو یت اختصاصیدر سرم توسط ک ير رویورکس انگلستان، مقادیب
ت یزا با استفاده از کین به روش الی، انسولBiorex, UK ساخت

 Human Insulin ELISA-KIT (Animal Serum یاختصاص

Free) ن یو تروپونI يزایت الیتوسط ک cTnI )Monobind®, Inc. 

(Lake Forest, CA, USA شدند يریگاندازه.  
  :يآمار ليتحل و هيتجز نحوه
با استفاده  یتحت بررس يهاشاخص یابیحاصل از ارز يهاداده

انس یوار یز شدند. پس از بررسیآنال 20ش یرایو SPSSاز نرم افزار 
-Kolmogorov با آزمون ازجمله هادادهع نرمال یتوز یو چگونگ

Smirnovانس یز واریآمده تحت آنال به دستج ی، نتا(ANOVA) 
) قرار گرفتند مقدار Tukeyتوکی (طرفه و متعاقب آن آزمون  کی

P<0.05 در نظر گرفته شد.  داریمعن داریمعنسطح  عنوانبه
 يد رویزمان و دز نانوذرات اکس راتیتأث یابیارز منظوربهن یهمچن
ن یانگیم صورتبهج ید. نتایز استفاده گردیانس دوطرفه نیز واریاز آنال
  ان شده است.ی) بMean ± SEMن (یانگیاستاندارد م يخطا ±

  
  هاافتهی

د ینانو ذرات اکس یز خوراکین مطالعه نشان داد که تجویج اینتا
ــولفات رو يدزهادر  يرو زان یبر م يداریمعناثرات  يمختلف و س

جاد نکردند یسالم ا یصـحرائ  يهاموشن خون در یگلوکز و انسـول 
ــه بی. در مقا)2و  1 يارها(نمود ــالم و د يهارتن یسـ ک، یابتیسـ

ــفاقیتزر ــترپتوزوتوسـ ـ یق داخل ص  داریمعنش ین موجب افزایاس
ســه با ی) در مقاp < 0.001انسـولین ( د یگلوکز خون و کاهش شـد 

ــیگروه در ــد. تجویافت کننده بافر س و مکمل نان یز خوراکیترات ش
 يو سولفات رو گرمیلیم 10و  3، 1ر یدر مقاد يد رویذرات اکس ـ

زان گلوکز ی) مp < 0.001( داریمعن) موجب کاهش گرمیلیم 30(
) p < 0.01( داریمعناختلاف  28و  7 يخون شــدند که با روزها 

ــان دادند (نمودار  ــته بهین کاهش مقادی) ا1نشـ دز  ر گلوکز وابسـ
ر گلوکز یهرچند مقاد باشــدیمو مدت زمان اســتفاده از آن  نانوذره
  .دیر مشاهده شده در گروه کنترل نرسیمطالعه به مقاد يدر انتها
ن یر انسولین، مقادیشـده با اسـترپتوزوتوس   یابتید يهارتدر 

) و خوراندن p < 0.01افته (یکاهش  يداریمعن طوربهســرم خون 
ــ و ســولفات  گرمیلیم 10و  3، 1ر یدر مقاد يد روینانوذرات اکس

 نیزان انســولیبر م دارینمعبدن اثرات  گرمیلیم 30در مقدار  يرو
 توجهقابلش یداشته و موجب افزا 56و  28 يسـرم خون در روزها 

)p < 0.01ــولی) م ــدند. به یزان انسـ ــرم خون شـ که  ياگونهن سـ
 3ز یتجو به دنبال 28ن سرم در روز یر انسولیش مقادین افزایبالاتر

نــانوذرات  گرمیلیم 10افـت  ی ـمتعــاقـب در  56و در روز  گرمیلیم
دز و مدت زمان  ریتأثرات یین تغید. ایمشــاهده گرد  يرو دیاکسـ ـ

ن نشــان داد یرانســولیرا بر مقاد يد رویاســتفاده از نانوذرات اکســ
  ).2(نمودار 
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شده با  یابتیسالم و د یصحرائ يهاموشزان گلوکز خون در یبر م يو سولفات رو يد رویاثرات خوراندن ذرات نانواکس ):١(نمودار 
استفاده  یائیمیر مشابه از ماده شیهمنام و با مقاد يهاگروهک با یابتید يهاگروه) p < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشان*:  ن.یاسترپتوزوتوس

د یافت کننده نانوذرات اکسیدر یابتید يهاگروه) p < 0.01( داریمعناختلاف  دهندهنشان: †. باشدیم) INTACTکنترل سالم ( يهارتشده در 
) p < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشان: #. باشدیمتجربه  7افت کننده آب مقطر و با همنام و هم مقدار خود در روز یدر یابتیروه دبا گ يرو

در  خودشانافت کننده آب مقطر و با همنام و هم مقدار یدر یابتیبا گروه د يو سولفات رو يد رویافت کننده نانوذرات اکسیدر یابتید يهاگروه
  .باشدیمتجربه  28و  7 يهاروز

شده با  یابتیکنترل سالم و د يهارتن خون در یزان انسولیبر م يو سولفات رو يد رویاثرات خوراندن نانو ذرات اکس ):٢نمودار (
استفاده  یائیمیماده ش ر مشابه ازیهمنام و با مقاد يهاگروهک با یابتید يهاگروه) p < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشانن. *: یاسترپتوزوتوس
 10و  3 يد رویافت کننده نانوذرات اکسیدر یابتید يهاگروه) p<0.01( داریمعناختلاف  دهندهنشان: †. باشدیمسالم  يهارتشده در 

: ‡. باشدیم تجربه 28افت کننده آب مقطرو با همنام و هم مقدار خود در روز یدر یابتیلوگرم وزن بدن با گروه دیک کی يبه ازا گرمیلیم
لوگرم وزن یک کی يبه ازا گرمیلیم 10و  3( يد رویافت کننده نانوذرات اکسیدر یابتید يهاگروه) p < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشان

 داریمعنف اختلا دهندهنشان: #. باشدیمتجربه  28و  7 يافت کننده آب مقطرو با همنام و هم مقدار خود در روزهایدر یابتیبدن) با گروه د
)p<0.01باشدیمتجربه  56 يافت کننده آب مقطردر روزهایدر یابتیبا گروه د يافت کننده سولفات رویدر یابتی) گروه د.  
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ــان داد که به دنبال ابتلا به دینتـا  ــر نشـ  ابتیج مطالعه حاضـ
ــر رویمل ــطح عنصـ  ابدییمکـاهش   يداریمعن طوربـه  يتوس سـ

(P<0.001)  و سولفات  يد رویانو ذرات اکسدرمان با ن ).2(جدول
سرم  يش عنصر رویباعث افزا یابتیدر هر دو دسـته سالم و د  يرو

ــالم و د يهـا رتده، در ی ـدر گـذر زمـان گرد   ن اثر یبهتر یابتی ـسـ
ــیافزا  10و  3 يب مربوط به دزهایمطـالعه به ترت  يدر انتهـا  یشـ

 يانس برایز دو طرفه واری. آنالباشــد یم يد روینانواکســ گرمیلیم
دز، زمان واثرات  (P<0.001)داریمعن ریتأثاز  یمار حاکیب يهارت

  سرم است. يزان عنصر روین دو فاکتور بر میمتقابل ا
سبب  گرمیلیم 10و  3ر یدر مقاد يد رویز نانوذرات اکسیتجو

سـرم   CK-MBم یت آنزیو فعال Iن یزان تروپونیم داریمعنش یافزا
ــالم در ط يهـا رتخون در  ن یا هرچندد. یه گردن مطـالع ـ یا یسـ

ــده برایافزا م یو آنز Iن یتروپون يش در داخل رنج نرمال گزارش ش
CK-MB  ن نکته اســت که نانو یاما نشــاندهنده ا باشــدیمدر رت

ب ف در بافت قلیخف یسلول يهابیآس توانندیم مورداستفادهذرات 
ــت که تجو ین در حالی). ا4و  3 ينمودارهاند (یجاد نمایرا ا ز یاسـ

و  I نیبر سطوح تروپون يریتاث هارتن دسته از یدر ا يات روسولف
ــت. به دنبال القا CK-MBم یت آنزیز فعالین ــرم خون نداشـ  يسـ
ــرم خون در روزها Iن یر تروپونیابـت، مقـاد  ی ـد در کل طول  يسـ

ش ی) را نشان داد. افزاp<0.01( يداریمعنش یمطالعه افزا

سالم  يهارتاس با یدر ق CK-MBم یت آنزیفعال داریمعن د ویشد
)p<0.01نیرات سـطوح تروپون یی) به موازات تغ I جاد ید ایسرم مو

ــ توس یابت ملیمبتلا به د يهارتدر  یعروق – یقلب يهـا بی ـآسـ
د ینانو ذرات اکس یز خوراکیج حاصل از تجوینتا ی. بررس ـباشـد یم

ــان داد که خوراندن ا يرو  يدر انتها گرمیلیم 3ن ماده در دز ینش
ــتریمطالعه ب ــته و نه تنها مانع از  ین اثر محافظتیشـ بر قلب داشـ

توس گشته بلکه یابت ملیمبتلا به د يهارتدر  Iن یش تروپونیافزا
کاســـته  يداریمعن طوربهمطالعه  يآن در انتها یر ســـرمیاز مقاد
 CK-MBم یت آنزیمشابه در فعال کاملاًرات یی). تغp<0.01اسـت ( 

ــته از یدر ا  یز خوراکیعکس تجو طوربه. دیافت گردی هارتن دسـ
د و یش شدیسـبب افزا  گرمیلیم 10در دز  يد روینانو ذرات اکس ـ

ــرم داریمعن ــطوح سـ  CK-MB میت آنزیو فعـال  Iن یتروپون یسـ
  ).p < 0.01د (یگرد

 يد رویرات مشابه با نانوذرات اکسییز تغین يز سولفات رویتجو
ن یتروپون یرمزان کاهش سیرا القا نمود هرچند م گرممیلی 3با دز 

I  ــده در گروه ــ نانوذرهدر حد مشــاهده ش  > pنبود ( يد رویاکس

مانع از  يز سولفات رویتوان اذعان نمود که تجویم). در واقع 0.01
افته ین ید. مشــابه همیگرد یابتید يدر رات ها Iن یش تروپونیافزا

ــوص تغ ــاهده گرد CK-MBم یت آنزیرات فعـال ییدر خصـ د یمشـ
  ).4و  3 ي(نمودارها

  
  

  يو سولفات رو يد روینانو ذرات اکس یز خوراکیتجو به دنبال) سرم µg/dl( ير رویرات مقادییتغ یابیارز ):۲( جدول

 گروه
Groups 

Control ZnO 1mg ZnO 3mg ZnO 10mg ZnSO4 30mg 
 

P Value Time 

 يهارت
  کیابتید

7روز   
47/55 ± 2/78 

a│ 
64/02 ± 2/71 

b│ 
67/67 ± 3/44 

b│ 
65/46 ± 3/77 b│ 66/16 ± 2/42 b│ 001/0  

28روز   
44/96 ± 4/31 

a│ 

65/79 ± 3/40 

b│ 

77/40 ± 3/71 

c† 
82/66 ± 4/64 c† 76/85 ± 6/03 c† 001/0  

56روز   38/28 ± 2/19 a† 
69/36 ± 2/97 b 

† 

85/39 ± 5/64 

c† 95/97 ± 4/54 c† 78/39 ± 1/64 bc† 001/0  

P Value 008/0  045/0  01/0  001/0  003/0   

سالم يهارت  

7روز   69/93 ± 4/24 a 79/01 ± 4/21 

bd│ 

84/38 ± 2/65 

b 
96/46 ± 4/62 c│ 78/41 ± 2/05 d│ 001/0  

28روز   68/88 ± 6/26 a 92/42 ± 6/11 b† 
89/02 ± 1/75 

b 
104/67 ± 5/92 c† 103/01 ± 2/97 c† 001/0  

56روز   71/16 ± 4/15 a 
94/50 ± 5/12 

b† 

88/95 ± 2/82 

b 
105/94 ± 4/52 c† 110/43 ± 4/39 c‡ 001/0  

P Value 814/0  002/0  040/0  001/0  001/0   
*means within a row with different superscript letters (a–d) denote significant differences (P < 0.01). 
*means in each major groups (diabetic and healthy rats) within a column with different symbols (│,†,‡) denote significant 
differences (P < 0.01). 
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شده با  یابتیسالم و د یصحرائ يهاموشسرم  Iن یزان تروپونیبر م يو سولفات رو يد رویاثرات خوراندن نانوذرات اکس ):۳(نمودار 
لوگرم وزن بدن) با گروه یک کی يبه ازا گرمیلیم 10( يد روی) گروه نانوذرات اکسp < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشانن. *: یاسترپتوزوتوس

افت یدر یابتید يهاگروه) p < 0.01( داریمعناختلاف  دهندهنشان: †. باشدیم) INTACT(گروه کنترل  يهارتافت کننده آب مقطردر یدر
) p < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهننشا: #. باشدیمافت کننده آب مقطر در همان روز یدر یابتیبا گروه د يد رویکننده نانوذرات اکس

 دهندهنشان: ‡. باشدیم 28و  7 يافت کننده آب مقطر در روزهایدر یابتید يهاگروهبا  56افت کننده آب مقطردر روز یدر یابتید يهاگروه
لوگرم وزن بدن) با گروه یک کی يابه از گرمیلیم 10( يد رویافت کننده نانوذرات اکسیدر یابتید يهاگروه) p < 0.001( داریمعناختلاف 

 يهاگروه) با DIABETIC( یابتید يهاگروه) p < 0.01( داریمعناختلاف  دهندهنشان: ‼. باشدیمافت کننده آب مقطردر همان روز یدر یابتید
کنترل  يهاگروه) با DIABETIC( یابتید يهاگروه) p < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشان: װ. باشدیم 7در روز  INTACTکنترل سالم 

  .باشدیم 56و  28 ي) در روزهاINTACTسالم (

 یابتیسالم و د یصحرائ يهاموشسرم  CK-MBم یت آنزیزان فعالیبر م يو سولفات رو يد رویاثرات خوراندن نانوذرات اکس ):۴(نمودار 
لوگرم وزن یک کی يبه ازا گرمیلیم 10و  3( يد روینانوذرات اکس) گروه p < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشانن. *: یشده با استرپتوزوتوس

 يهاگروه) p < 0.01( داریمعناختلاف  دهندهنشان: †. باشدیم) INTACT( سالم يهارتافت کننده آب مقطردر همان روز در یبدن) با گروه در
لوگرم وزن یک کی يبه ازا گرمیلیم 30( يوزن بدن) و سولفات رو لوگرمیک کی يبه ازا گرمیلیم 3( يد رویافت کننده نانوذرات اکسیدر یابتید

افت کننده آب مقطر در یدر یابتید يهارت) p < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشان: ‡باشد.  یافت کننده آب مقطرمیدر یابتیبدن) با گروه د
با دز  يد رویاکس نانوذره داریمعنوجود اختلاف  دهندهنشان: #. دباشیم 28و  7 يافت کننده آب مقطر در روزهایدر یابتید يهارتبا  56روز 
) و INTACTسالم ( يهارتن ی) بp < 0.001( داریمعناختلاف  دهندهنشان: ‼. باشدیم 7) با گروه مشابه در روز p < 0.001( گرمیلیم 10
اختلاف  دهندهنشان :װ. باشدیم 56و  7 يم وزن بدن) در روزهالوگریک کی يبه ازا گرمیلیم 3( يد روینانوذرات اکس يک منهایابتید يهارت

  .باشدیم 28) در روز INTACTسالم ( يهارت يهاگروهبا  28) روز DIABETIC( یابتید يهارت) p < 0.01( داریمعن
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  يریگ جهیبحث و نت
 يود ریز نانوذرات اکسیرات تجواث یابیارز منظوربهن مطالعه یا

 یب قلبیآس يهاشاخص عنوانبه CK-MBو  Iن یر تروپونیبر مقاد
ــده Iپ یتوس تیابـت مل ی ـمبتلا بـه د  يهـا رتدر  ــط  القاشـ توسـ

ــ ــترپتوزوتوسـ ر ب يرو یحفاظت یاثرات احتمال یابیز ارزین و نیاسـ
ــل از ایصـــورت گرفت. نتا يمارین بیعملکرد قلب در ا ن یج حاصـ

ــیتحق  ــیان داد که تجوق نش ــترپتوزوتوس ــبب  هارتن در یز اس س
 گرمیلیم 75/498±03/11ر گلوکز تا سطح یمقاد داریمعنش یافزا
عه مورد مطال يهارتت از ابتلا یج حکاین نتاید. ایگرد تریلیدسدر 

 Alkaladiر گزارش شده توسط یتوس داشته و با مقادیابت ملیبه د
  .)25( دهدیمرا نشان  یکامل یهمخوانو همکاران 
ــل از این نتـا یهمچن ــان داد که تجویج حاصـ ز ین مطالعه نشـ

 ــ یخوراک در  هرچنـد مختلف  يدر دزهــا يد رویــنـانو ذرات اکسـ
ر گلوکز خون نداشت اما در یبر مقاد یمحسوس ریتأثسـالم   يهارت
توس ســبب کاهش ســطح گلوکز خون یابت ملیمبتلا به د يهارت
، 1 يدر دزها يد رویرات اکسن گروه نانوذی. در ا(P<0.01)د یگرد

، 29/31ب یهفته طول مطالعه به ترت 8 یدر ط گرمیلیم 10و  3
ر گلوکز را کاهش داده است. بر اساس یمقاد درصد 98/41و  91/38

 وابسته به دز و زمان طوربه يد رویز نانو ذرات اکسیج، تجوین نتایا
ن یمچنزان کاهش قند خون را القا نمود. هین میشتریب 56در روز 

ون ر گلوکز خیبر مقاد یز اثرات کاهندگین ياستفاده از سولفات رو
زان کاهش کمتر از ین می) اگر چه ادرصـــد 61/28را نشـــان داد (

  بود. يد رویز نانو ذرات اکسیتجو به دنبالر مشاهده شده یمقاد
Tang  ر گلوکز در سرم یکاهش مقاد 2010و همکاران در سال

 يوز سولفات ریتجو به دنبالابت را یه دز مبتلا بیسالم و ن يهارت
ماه گزارش  3لوگرم روزانـه بـه مـدت    یدر ک گرمیلیم 5زان یبـه م 

با  يافت مکمل رویدر بـه دنبال ن رونـد کـاهش گلوکز   ینمودنـد. ا 
را نشــان  یکامل یق حاضــر همخوانیج مشــاهده شــده در تحقینتا
 15با دز  يز روین گزارش شـده است که تجو ی. همچن)5( دهدیم
هفتـه اثرات   4لوگرم وزن بـدن بـه مـدت    یهر ک يبـه ازا  گرمیلیم

  .)26, 13(ر گلوکز خون دارد یبر مقاد یکاهندگ
 سم گلوکز گزارش شدهیبر متابول يسم اثر رویدر خصوص مکان

ــت که رو ــ يدینقش کل ياسـ ک مختلف در یمتابول يرهایدر مسـ
ــم گلوکز دارد. ایمتابول ــر فرایسـ را با  يکوژنز کبدیند گلین عنصـ

ت ب برداشــین ترتیک نموده و بدین تحریعملکرد مشــابه با انســول
 یر سرمیآن کاهش مقاد به دنبالش و یافزا شـدت بهگلوکز  يکبد

در  يب ســاختاریک ترکی عنوانبه ي. رو)25( گرددیمگلوکز القا 
 یمسیمتابول يرهایمهم که در مس يهامیآنزو  هانیپروتئاز  ياریبس

د آن ز کاربریداشته مورداستفاده قرار گرفته و ننقش  هادراتیکربوه
م یقرمستیم و غین، عملکرد مستقیره و ترشـح انسول ید، ذخیدر تول

ده است یآن به اثبات رس ینینقش شبه انسول زیو ن یانتدیاکسیآنت
ز ی) گزارش نمودنــد کــه تجو2014و همکــاران ( ي. الکــالاد)27(

 ــ لوگرم یهر ک يازا به گرمیلیم 10بـا دز   يد روی ـنـانوذرات اکسـ
کاهش داده و  درصد 8/75زان یر گلوکز خون را به میمقاد تواندیم

 درصـــد 4/79زان ین ســرم خون را به م یر انســول یدر مقابل مقاد
از  نیاز القا ترشــح انســول یناشــ تواندیمش ین افزایش دهد. ایافزا

 تواندیم ين گزارش شــده اســت روی. هم چن)25(پانکراس باشــد 
د یر لانگرهانس را القا نمایبتا در جزا يهاســلول ینیگزیم و جایترم

  .)14(ش دهد ین را افزاید انسولیب تولین ترتیو بد
 نبالبه دسرم  نیر انسولیج مطالعه حاضر نشان داد که مقادینتا
ن یافت که ایکاهش  يداریمعنتوس در رت به طور یابت ملیالقـا د 

ز ی. تجو)28 ،9(دارد  یاز گزارشات موجود همخوان ياریافته با بسی
ــالم و مبتلا به د يهـا رتدر  يرو ن مطالعه یتوس در ایابت ملیسـ

 نیانسول یش سـطوح سرم یسـبب افزا  تواندیم ينشـان داد که رو 
ــه نتایگردد. مقا ــل از تجویس ــیج حاص در  يد رویز نانو ذرات اکس

ن سرم در یانسول يدرصد 16ش در حد یانگر افزایسـالم ب  يهارت
ــت کــه تجو ین درحــالیلوگرم بود. ایدر ک رمگیلیم 10دز  ز یاسـ

ــولفات رو ــته از رات ها افزایدر ا يس  ــین دس ــوس را در  یش محس
د یت شدتوس افیابت ملیابتلا به د به دنبالن سرم القا نکرد. یانسول

در هر دو فرم  يز روید. تجوین سرم مشاهده گردیانسول داریمعنو 
 ورطبهو  يرین افت جلوگیااز  يسولفات رو به فرمز ینانو ذرات و ن

ــبب افزا ــرم یعکس س ــطوح س  یابید. ارزین هورمون گردیا یش س
ب یبه ترت يد رویج مطالعه حاضـر نشـان داد که نانو ذرات اکس  ینتا

ن سرم را به یانسول ي) و سولفات روmg/kg( 10و  3، 1 يدر دزها
ن مشاهده شده در ین انسولیانگیبرابر م 25/2و  5/4، 5/3، 2زان یم
  ش دادند.یتوس افزایابت ملیمبتلا به د يت هارا

در هر دو  يز روین مطالعه نشان داد که تجویج حاصله از اینتا
ر یدبر مقا يگذار ریتأثبا  يو سولفات رو يد رویفرم نانو ذرات اکس

ــم انســولیبر متابول توانندیم يرو یســرم ــ ریتأثن یس ند. گذار باش
ن یرات مشابه با انسولییتغ دهندهنشـان  يرو یر سـرم یمقاد یابیارز

ن یا یر سرمیمقاد داریمعنابت کاهش یمبتلا به د يبود. در رات ها
به  احتمالاًن امر یسالم مشاهده شد که ا يهارتاس با یعنصر در ق

در هر  يز روی. تجو)29 ،9( باشدیم يرو يش دفع ادراریافزا دنبال
ن یا ســمیبولبر متا يگذار ریتأثبا  يدوفرم نانو ذرات و ســولفات رو

ن یان بالاترین مید. در ایآن گرد یش سطح سرمیعنصـر سبب افزا 
ــ يش مقدار رویزان افزایم ــرم در گروه نانواکسـ  10 يد رویدر سـ
 درصد 53/22 يز سولفات رویو ن درصد 79/31زان یبه م گرمیلیم

 ين در رات هایر انسولیرات مقادییبا تغ هاافتهین یمشـاهده شـد. ا  
ــان  یکامل ینتحت مطالعه همخوا ت از نقش یکه حکا دهدیمرا نش
ج حاصل از ین دارد. نتایسـم انسـول  یدر متابول يمهم و برجسـته رو 
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ــط د یرا با نتا یکامل ین مطالعه همخوانیا ــده توس ر گیج گزارش ش
  .)31 ،30(ن نشان داد یمحقق

ــتج ین نتایهمچن ــطوح رو يریگاندازهآمده از  به دس در  يس
ــان دادند که در   ــرم نش توس کاهش یابت ملیمبتلا به د يهارتس

در گذر زمان سبب  يماریجاد گشته و تداوم بیا يرو یر سرمیمقاد
ــر یا شیازپشیبکاهش  يالقا ــوص ی. در اگرددیمن عنصـ ن خصـ

ماران یده متداول در بیک پدی يگزارش شــده اســت که کمبود رو
ــدیمتوس یابت ملیمبتلا بـه د  افت اندك و مزمن یو در )27( باشـ

 به سک ابتلایش ریمرتبط با افزا تواندیم ییره غذایق جیز طرا يرو
ــد و تجویتوس نیابت ملید لا از ابت تواندیم يرو يهامکملز یز باش

 ،13( دینما يریابت جلوگیابت و عوارض دیک، دیبه سندروم متابول
32(.  

ــر رویدر ارتباط با نقش و اهم ــم بدن یدر متابول يت عنصـ سـ
 ي. رو)33(دردست است  يارشات متعددپستانداران مطالعات و گز

 ين عنصر فلزیو بعد از آهن دوم باشدیماب یعنصرکم 12از  یکی
ــتانداران  ی ــده در بدن پس ــدیمافت ش ــر برای. ا)30( باش  ين عنص

ــتجــات آنزیآنز 300ش از یعملکرد ب  یمیم متعلق بــه تمــام دسـ
 ين نکته که روین عنصر باکشف ایت ایاما اهم؛ )34(است  يضرور

د و یدشتر گریب باشدیمن یانسول يهاستالیکراز ساختمان  یشبخ
توس مورد توجه قرار گرفت. نقش یابت ملی ـو د ين رویرابطـه مـاب  
ز در ین و نیو ترشــح انســول يره ســازیدر ســنتز، ذخ يعنصــر رو

. در )35(سم گلوکز گزارش شده است ین در متابولیعملکرد انسـول 
 ز نانوذراتیتجو به دنبالن گزارش شده است که ین رابطه همچنیا

ــول mRNAان ی ـب يرو ن امر یو ا )25(افتـه  یــش ین افزایژن انسـ
 الخصـــوص یعل يز رویقت باشـــد که تجوین حقیانگر ایب تواندیم

اشد ز داشته بین را نید انسـول یاثرات القا تول تواندیم ينانوذرات رو
 يبتا، مونومرها يهاسلولن عنصر در داخل ی. در حضور ا)36 ،25(

و  رهیذخ ين امر برایل گشــته و ایمر تبد ين به اشــکال دیانســول
  .)37 ،9( باشدیم يستال روین در قالب کریترشح انسول

کمبود  دهدیمدر دســت اســت که نشــان  يگزارشــات متعدد
از  یتوس و عوارض ناشیابت ملیسک ابتلا به دیش ریسبب افزا يرو
علاوه  يرون خصـوص گزارش شده است که  ی. در اگرددیمابت ید

د؛ در ن داریره و ترشح انسولیوسنتز، ذخیدر ب ینکه نقش مهمیبر ا
. در سطح )28،34( باشدیمرگذار یز تاثین نیحفظ ساختمان انسول

 ين انتقال دهنده رویر لانگرهانس پانکراس چندیبتا جزا يهاسلول
ن یدر ترشح انسول یوجود دارد که نقش مهم 8ر انتقال دهنده ینظ

ــول توانــدیم ين روی. علاوه بر ا)33(دارنـد   ن را بــا یعملکرد انسـ
ن، یولون رسپتور انسیلاسیش فسفریمختلف شامل افزا يهاسمیمکان
بهبود بخشد  3-نازیکوژن سنتاز کیو مهار گل PI3Kت یش فعالیافزا

تعداد  يد رویز نانواکسین گزارش شـده است که تجو ی. همچن)25(

ــلول ر یک تکثیانگر اثرات تحریکه ب دهدیمش یبتـا را افزا  يهـا سـ
از مطالعات صورت گرفته  ياری. بس)14( باشـد یمون) یفراس ـی(پرول

 در يرو يتوس نشان داده است که دفع ادراریابت ملیدر خصوص د
ش یاس با گروه کنترل افزایتوس در قیابت ملیمـاران مبتلا بـه د  یب
 نیاز محقق ین مطالعه، برخیج ایرت با نتای. در مغـا )33( ابـد ی ـیم

 نی، انسولين رویرا ب یگونه ارتباطچیهو همکاران  Estakhriر ینظ
 توس مشــاهده نکردندیابت ملیماران مبتلا به دیو گلوکز خون در ب

)38(.  
اثرات ضد  2014در سال  يامطالعه یکار در طیو پاکن یعمران

ش قرار داده و نشان دادند که یرا مورد آزما يد روینانواکس ـ یابتید
 گرمیلیم 10و  3، 1 يدر دزها يد روینانوذرات اکس یز خوراکیتجو

لوگرم وزن بدن سـبب اصلاح تحمل گلوکز و کاهش  یهر ک يبه ازا
ن سرم به یش انسولیدرصـد و افزا  29زان یر آن در خون به میمقاد

ن گزارش نمودند که نانوذرات ین محققی. اگرددیمدرصد  70زان یم
ر د ير رویش مقادیک جذب گشـته و سبب افزا یسـتمات یس ـ طوربه

به  يهاافتهیج با ین نتای. ا)14( شودیمو پانکراس  یکبد، بافت چرب
  .دهدیمرا نشان  یکامل یآمده در مطالعه حاضر همخوان دست

 يهابیماريسک ابتلا به یتوس و ریابت ملیدر خصوص رابطه د
 ینعملکرد بط ییکه با نارســا یوپاتیومیشــامل کارد یو عروق یقلب

 يهاسمیمکاندر دست است.  يادهیعد، گزارشات ودشیممشـخص  
ــیدر د یقلب يهابیمـاري ن نوع از یل در ای ـدخ  دهیچیار پیابت بسـ

در  ریی، تغیدمیپیپرلیمشـــتمل بر ها هاســم یمکانن ی. اباشــند یم
. اشندبیمک یا کاهش عملکرد اعصاب سمپاتیال و / یعملکرد اندوتل

 لب با کاستن از مقدارعضـله ق  يهانیپروتئب یگر تخرید ییاز سـو 
ــیبریوفیم يهانیپروتئ  ریأثتن بافت را تحت یا یلار عملکرد انقباض

 گاهین ها با توجه به جایان تروپونین می. در ا)39( دهدیمخود قرار 
و رها شدن  یقلب يل هایبریوفیم یخاص خود در عملکرد انقباض ـ

در  ییلابا یژگیت و ویحساس یوپاتیومیابتلا به کارد به دنبال هاآن
 ــ يبرا CK-MBاس با یق ــان دادن نکروز و آس وکارد دارا یب مینش
قلب)  یزو فرم اختصـــاصـــی(ا Iن ی. امروزه تروپون)40( باشـــندیم

 يهاسلولعه قلب و مرگ یک نشانگر ضای عنوانبه cTnIموسوم به 
ــده و  یوکـارد در ارتبـاط بـا انفـارکتوس م    یم ــناخته شـ وکـارد شـ

ن یقرار گرفته است. تروپون ینین بالیاز محقق ياریبس مورداستفاده
I  کمپلکس  يلو دالتون تحـت واحـد مهار  یک 10 یبـا وزن مولکول

ــکلت یتروپون ــلات اس ــدیم ین در عض ن تحت واحد واکنش ی. اباش
 کندیمم یرا تنظ ین در عضــلات اســکلتیوزین و میم با اکتیکلســ

 یاز بافت اختصـــاصـــ Iن یگاه و نحوه رها شــدن تروپون ی. جا)41(
 يراقابل اعتماد ب یستیک نشانگر زیل به ین ماده را تبدیارد اوکیم

 CK-MBشباهت به  یوکارد کرده است. بیص انفارکتوس میتشـخ 
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گر ینبوده ودر د یراختصـاص یموارد غ ين داراین، تروپونیوگلوبیو م
  .)42( ابدیینمش یا تروما افزای یعات اسکلتیموارد ضا

 البه دنبلعه نشان داد که ن مطایآمده در ا به دسته یج اولینتا
 Iن یونر تروپیمقاد داریمعنش یتوس افزایابت ملید يماریابتلا به ب

اس بــا ی ـتوس در قیابـت مل یــمبتلا بـه د  يهـا رتدر  CK-MBو 
ر ب دیآســ يانگر القایافته بین یکه ا شــودیمجاد یســالم ا يهارت

 ر گزارش شــده در مطالعاتیج با مقادین نتایوکارد اســت. ایبافت م
  .)45-43( دهدیمرا نشان  یکامل یگر همخوانید

ــوص پاتوف ــ يولوژیزیدر خص ــ یقلب يهابیآس  ابتیاز د یناش
ــت که مدیمل ــده اسـ ــب اختلالات  تیریتوس گزارش شـ نامناسـ

 هانیپروتئدها و یپیسم لیرخ داده بخصوص در متابول یسـم یمتابول
و  یقلب يهابیمـاري جـاد  یتوس منجر بـه ا یابـت مل ی ـد يمـار یدر ب
 ابتیان به دی ـدر مبتلا ریوممرگزان یش میافزا متعـاقبـاً  و  یعروق

عات یو و ضــایداتی، اســترس اکســیدمیپیس لی. دگرددیمتوس یمل
ــده در دیا یالتهاب ــعه یابت جزء عوامل مهم دخیجاد شـ ل در توسـ
ه جاد و توسعیمحرك در ا يفاکتورها عنوانبهبوده و  یوپاتیومیکارد

ــکلروز ــا یآترواسـ انفارکتوس  تیدرنها يوق کرونرعر ییس، نـارسـ
ــنـد  یموکـارد  یم ن ی. مطـالعـات متعـدد وجود رابطـه ب    )46( بـاشـ

 ين هایتوکیموجود در گردش خون، س یعات قلبیضا ينشـانگرها 
ــیم معی، تنظیش التهـاب یپ ــیوب کلسـ ــترس اکسـ  و ویداتی ـم، اسـ
توس نشـان داده است  یابت ملید يماریک را در بیآتروژن يدهایپیل
ــمیظر متابول. از نقطـه ن )47(  کاهش یابتیمهم قلب د یژگی، ویسـ

ه ک باشدیمچرب  يدهایون اسیداسیش اکس ـیمصـرف گلوکز و افزا 
ــودیموکارد یدهـا در م ی ـپین امر منجر بـه تجمع ل یا ن ی. ا)48(شـ

در سطوح  یراتییجاد تغی) به ایتیسیپوتوکسی(ل يدیپیت لیمسموم
ــ ــته و  یالتهاب ين هایتوکیسـ ــار به دنبالختم گشـ از  يآن آبشـ

ــلولآپوپتوز در  يبا القا تیدرنهاجـاد و  یوب ایرات معییتغ  يهاسـ
ن رابطه ی. در ا)7( گرددیم یقلب يهابیماري، منجر بـه بروز  یقلب

  .)49(مورد توجه قرار گرفته است  يکننده رو يریشگینقش پ
ر یظن یش التهابیپ ين هایتوکیگزارش شده است که س راًیاخ

TNF-α  وIFN-γ ر ییرا تغ یم درون ســلولیم کلســینظت توانندیم
را  وکاردیم یم قدرت انقباضیر مسـتق یا غیم یمسـتق  طوربهداده و 

 ياز رخدادها يامجموعهن ها یتوکین ســین ایکاهش دهند. همچن
ــمیمکـان  ــیس میل در آپوپتوزی ـدخ یسـ را القا  یقلب يت های ـوسـ

 ام بیدر هموستاز کلس یاز آشفتگ یناش ـ احتمالاًکه  )7( ندینمایم
ند ین فرایکه خود ا شودیمداکس یر یمیتنظ يهاسمیمکانواسطه 

. )47( گرددیمت در قلب یوسیم يهاسلولد مرگ یمنجر به تشـد 
ــو  ابتید يماریابتلا به ب یدر ط ير رویگر کاهش مقادید ییاز سـ

ــد يبرا یعامل تواندیمتوس یمل ــعه اختلالات قلبیتشـ  -ید و توسـ
  .)31(باشد  يمارین بیدر ا یعروق

 توسط القاشـده و یداتین نشـان دادند که اسـترس اکس ـ  یمحقق
ــعه اختلالات یدر ا یابـت نقش مهم ی ـدر د يکمبود رو جاد و توسـ

ــان و دام  ير مکمـل رو یو تجو کنـد یمفــا یا یعروق یقلب در انسـ
ات عیزان ضایو از میداتیبا کاسـتن از شـدت اسـترس اکس    تواندیم

و یداتی. استرس اکس)7(توس بکاهد یابت ملیان به دیدر مبتلا یقلب
ــتق طوربه ــبب آغاز فرایمسـ ــیم سـ ــیند پراکسـ دها، یپیون لیداسـ

ــیکربون  ورطبــهکــه  گرددیم یبروز قلبیو ف هــانیپروتئون یلاسـ
ل یابت دخیاز د یناشـــ یعوارض قلب يولوژیزیدر پاتوف یتوجهقابل

ــند یم ــطوح ییتوس، تغیابت ملید يماری. در ب)50( بـاشـ ر در سـ
و و یداتیجاد اسـترس اکس یکه منجر به ا یانتدیکس ـایآنت يهامیآنز

ــ يهاگونهد یز تولین ش از توان حذف در یب (ROS)ژن یفعال اکسـ
  .)51(وکارد گزارش شده است یم

ــ ــان داد که تجو یج تحقینتا یبررس ــر نش ز نانو ذرات یق حاض
و به  Iن یر تروپونیش مقادیسالم سبب افزا يهارتدر  يد رویاکس

ــرم CK-MBم یت آنزیزان فعالیش میموازات آن افزا د. یگرد در س
اس بـا گروه کنترل  ی ـدر ق هرچنـد  Iن یش مقـدار تروپون ین افزایا

ش یو وابسـته به دز و مدت زمان مصرف بود اما مقدار افزا  داریمعن
ــده برای  یوانین گونه حیا يافته در محدوده رنج نرمال گزارش شـ
ن یا .)52(ار دارد تر سرم) قریل یلینانوگرم در م 878/1تا  336/0(

ــته به دز و زمان بوده و نتایافزا  انس دوطرفهیز واریج آنالیش وابسـ
مصـرف شده بوده و   يد رویدز نانو ذرات اکس ـ داریمعن ریتأثد یمو

 I نیر تروپونید اثرات تداخل دز و مدت زمان مصرف بر مقادیز موین
د یساک ج نشان داد که افزودن مکمل نانو ذراتینتا یابی. ارزباشدیم

ن یوکارد قلب ســبب رها شـــدن ا یبر بافت م ریتأثبا  تواندیم يرو
ش در محــدوده رنج نرمــال ین افزایا هرچنــدم در خون گردد. یآنز
 5/82 ± 2/6در سرم رات  CK-MBت نرمال یزان فعالی. مباشدیم

 يز مکمل سولفات روی. تجو)43(تر گزارش شـده است  یواحد در ل
  نداشته است. Iن یر تروپونیمقاد بر يریسالم تاث يهارتدر 

سالم  يهارتدر سرم  CK-MBم یت آنزیرات فعالییتغ یابیارز
ــیتجو به دنبال  یمتفاوت در ط يدر دزها يد رویز نانو ذرات اکسـ

ا با ر ییرات همسوییم تغین آنزیت این مطالعه نشـان داد که فعال یا
ــان داده و با افزا Iن یر تروپونیمقاد ــرم نشـ وذرات ش دز نانیدر سـ
م در ســرم مشــاهده ین آنزیت ایفعال داریمعنش یافزا يد رویاکســ

 ینبوده ول داریمعن ییزمان مصــرف به تنها ریتأث، هرچند شـود یم
-CKم یت آنزیزان فعالیتداخل اثر دز و زمان مصرف نانو ذرات بر م

MB نیهمانند تروپون I بود  داریمعن(P<0.01)گر ید ی. به عبارت
 تواندیم یز شــده در مدت زمان طولانینوذرات تجوش مقدار نایافزا

ج گزارش یافته با نتاین ید. ایافزایوارده بر قلب ب يهابیآسبر شدت 
  .)7( دهدیمرا نشان  یکامل ین همخوانیگر محققیشده توسط د
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ــل از تجویه نتایاول یابیارز در قالب نانو  يز مکمل رویج حاصـ
توس نشان داد که یابت ملیمبتلا به د يهارتدر  يد رویذرات اکس

 يریشگین اثرات در پیشتریب گرمیلیم 3مصـرف مکمل نانو در دز  
ــا ز یو ن Iن یر تروپونیجه کاهش مقادیو در نت یعات قلبیاز بروز ضـ

توس در یابت ملیمبتلا به د يهـا رتدر  CK-MBم یت آنزی ـفعـال 
افت مکمل یتوس بدون دریابت ملی ـمبتلا بـه د  يهـا رتاس بـا  ی ـق

ر یبر مقاد يریتاث يد روینانو ذرات اکس گرمیلیم 1ت. دز داشته اس
ــته و در مقابل تجو CK-MBت ین و فعالیتروپون ز نانو ذرات ینداش
ــ ــد طوربه گرمیلیم 10در دز  يد روی ـاکسـ د کننده یعکس تشـ
ــا  ياس با رات هایرا در ق Iتروپونین ر یبوده و مقاد یعـات قلب یضـ

ــولفات روی. تجو(P<0.01)ش داد یگروه کنترل افزا یابتید  يز سـ
 ــ  بر  یاثرات حفاظت )گرمیلیم 3( يد رویهمـاننـد نانو ذرات اکسـ

و رها شدن  Iن یر تروپونیش مقادیوکارد نشان داده و مانع از افزایم
اما ؛ دیده قلب به خون گردیب دیآس يهاسـلول از  CK-MBم یآنز

  رتر بود.یچشمگ يد روین رابطه اثرات نانو ذرات اکسیدر ا
ــر هم چنج ینتا ــان داد که تجویمطالعه حاض ز نانوذرات ین نش
ــ نه تنها  گرمیلیم 3بر خلاف دز  گرمیلیم 10با دز  يد رویاکسـ

عات ید ضایعکس سـبب تشـد   طوربهنداشـته بلکه   یاثرات محافظت
ــدید. افزای ـگرد یقلب ز یو ن Iن یر تروپونیمقاد داریمعند و ی ـش شـ

CK-MB  ــت. چنف يریگجهینتد ی ـمو گرمیلیم 10دز ن یوق اسـ
 افتیو در دریداتیاســترس اکســ يممکن اسـت با واســطه القا  ياثر

. در خصوص )18(صـورت گرفته باشـد    ينانوذرات رو ير بالایمقاد
صورت گرفته است و  يادیمطالعات ز يد رویت نانوذرات اکسیسـم 
و، یداتین مطالعات نشـان داده شده است که استرس اکس یا یدر ط

و یداتیب اکسی، آسی، نشت غشا سلول)18(دها یپیون لیداسیپراکس ـ
DNAر یتکث يت مهاریفعال یو حت یم داخل سلولیش کلس ـی، افزا
ــلول ــلول يهاردهدر  یس ــت. در یمختلف س ــاهده اس افت یقابل مش
 شیسبب افزا تواندیم يد رویتحت کشـنده نانوذرات اکس ـ  يدزها

و یداتیاسترس اکس يهاپاسـخ س و یل در آپوپتوزیدخ يهاژنان یب
 از يد رویون نانوذرات اکسیسـوسپانس  یز خوراکی. تجو)19(ود ش ـ
سـبب اسـهال، اســتفراغ،    تواندیمق دسـتگاه گوارش در موش  یطر

ــ ــد يهـا بی ـآسـ گر اختلالات یو د ی، آنميویو کل يد کبـد یــشـ
ــات متعدد در ی. عل)53(ک گردد ی ـولوژیزیف رغم مطالعات و گزارشـ

ــم  ــوص س ــیخص ــچگونه گزاریه يد رویت نانو ذرات اکس در  یش
توس یابت ملیمبتلا به د يهارتن ماده در یا یخصـوص اثرات سم 

ــته و ا ــدیمن مطالعه به نظر یدر بافت قلب وجود نداشـ ن یاول رسـ
ک ی ی) در ط2013و همکاران ( یلین رابطه باشد. سهیگزارش در ا

 گرمیلیم 400و  200، 100ر یمقاد یز خوراکیمطـالعه اثرات تجو 
قرار داده و  یروز مورد بررس 14به مدت  لوگرم در رات ها رایدر ک

هسته در عضله قلب همراه با  ین و فشردگیالیف هیون خفیدژنراس
 هرچنــد. )54(گزارش نمودنـد   گرمیلیم 400را در دز  یکم خون

ن مطالعه حداکثر یاستفاده شده در ا يد رویر نانو ذرات اکس ـیمقاد
ــیهر ک يبه ازا گرمیلیم 10  شیت، اما افزالوگرم وزن بدن بوده اس

در قلب رات  یعات بافتید القا ضایمو CK-MBو  Iن یر تروپونیمقاد
العه ج مطیرت با نتای. در مغاباشــدیمتوس یابت ملیمبتلا به د يها

از استفاده  یناش بیچگونه آسی) ه2014و همکاران ( یحاضر عمران
در (توس یابت ملیمبتلا به د يهارترا در  يد رویاز نانو ذرات اکس

  .)14( اندننموده) گزارش گرمیلیم 10و  3، 1 يزهاد
ــو با د ینتا ــر همس ــورت گرفته یج مطالعه حاض گر مطالعات ص

نز از پاتوژ ياریبا بس تواندیم ينشان داد که اختلال در هموستاز رو
ــعه یل در ایدخ يهـا  ر ی(نظ یو عروق یقلب يهابیماريجاد و توسـ

ــ يالقـا  ــترس اکسـ ــد یداتی ـاسـ ز یو تجو )23 ،10(و) مرتبط باشـ
ــلولاز  تواندیم يرو يهـا مکمـل  ــا یقلب يهاسـ عات یدر برابر ضـ

 يهامکملکه  ییهاسمیمکاناز  یکی. )55(و محافظت کند یداتیاکس
و یداتیعات اکسیدر برابر ضـا  یعروق يهاسـتم یس ـاز  توانندیم يرو

و  NF-E2فاکتور مرتبط  یمیبه باز تنظ توانیممحـافظـت کننـد    
ل در فعال یدخ هاآنمهم مرتبط با  يهاســمیمکانو  Nrf2ان ژن یب

حافظت م منظوربه یدرون سلول یانتدیاکسیآنتستم دفاع یس يساز
توس یابت ملیاز د یو ناشیداتیسـلول و بافت در برابر اسـترس اکس  

ن رابطه یدر ا تواندیمگر که یســـم مهم دی. مکان)56(اشـــاره نمود 
ــد القـا ب  ی ـدخ ــدبایمن یونیان متالوتی ـل بـاشـ ا ن هیونیمتالوت .شـ

 يکه دارا باشـــندیمن یســـتئیاز ســـ یفلز غن يحاو يهانیپروتئ
ــیآنتر خواص ینظ یکیولوژین عملکرد بیچند ــ یانتدیاکس تند هس

 یت حفاظتیانگر اهمیدر دست است که ب ي. گزارشات متعدد)57(
توس یلابت میاز د یناش یعروق-یعات قلبین در برابر ضـا یونیمتالوت

  .)31( باشدیم
  :يریجه گینت

جاد یب او سبیداتیاسترس اکس يتوس با القایابت ملیابتلا به د
 CK-MBو  Iن یش تروپونیدر رات ها شده که با افزا یب قلبیآس ـ

 گرمیلیم 3در دز  يد رویو مصـرف نانو ذرات اکس  باشـد یمهمراه 
د و یمان يریجلوگ یعات قلبید ضــایبا از تشــد تواندیم لوگرمیدر ک
ــن رابطـه  یدر ا ــتفاده از نانوذرات اکسـ موثرتر از  يد رویاثرات اسـ

ــولفات رو ــدیم يس ــت مطالعات بباش همراه با  يشــتری. لازم اس
 یدمیپیلسیدو، یداتیمربوط به استرس اکس يفاکتورها يریگاندزه
عاد روشن ساختن اب منظوربه یالتهابشیپ ين هایتوکیس ـ یابیو ارز

عوارض حاصل از آن توس و یابت ملیدر د يرو یناشـناخته حفاظت 
  رد.یصورت گ
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Abstract 
Background & Aims: Zinc, as an essential trace element and antioxidant, plays a significant role in the 
glucose and insulin metabolism and altered zinc content seems to be one of the contributing factors in 
the pathogenesis of diabetes mellitus (DM). The altered levels of serum zinc content has been observed 
in diabetic patients and it was reported that low serum Zinc concentration is one of the major factors in 
inducing cardiovascular diseases in patients with DM. The purpose of this study was to investigate the 
effects of oral administration of zinc oxide nanoparticles instead of zinc sulfate supplementation on 
cardiomyopathy indexes (Troponin I and CK-MB activity) in rats with T1DM.  
Materials & Methods: In this study, 120 male Wistar rats were divided into two major intact and diabetic 
groups. DM was induced by single dose of STZ (45 mg/kg as i.p.). Oral administration of ZnO 
nanoparticles and zinc sulfate were gavaged respectively at doses 1, 3 and 10 and 30 mg/kg for 56 days. 
Blood samples were taken from heart at 7, 28, and 56 days and concentration of serum glucose, Insulin, 
zinc, troponin I and the activity of the CK-MB were determined.  
Results: The results of this study revealed that in diabetic rats, serum glucose concentration significantly 
increased (P<0.001) and insulin and zinc levels significantly decreased (P<0.001). Rats with DM 
showed increased level of troponin I and induced activity of CK-MB (P<0.001). Oral administration of 
ZnO nanoparticles at dose 3 mg/kg significantly lowered serum glucose level and induced zinc and 
insulin concentration (P<0.001). It also showed cardioprotective properties by reducing troponin I and 
CK-MB activity significantly (P<0.01). In contrast, ZnO nanoparticles at dose 10 mg/kg induced 
cardiomyopathy and revealed high concentration of troponin I and CK-MB (P<0.01). Zinc sulfate 
administration at dose 30 mg/kg has similar effects as ZnO nanoparticles (3 mg/kg) but not as exactly 
as seen on the ZnO nanoparticles.     
Conclusion: Oral administration of ZnO reduced troponin I content and CK-MB activity in serum of 
diabetic rats, though this findings revealed cardioprotective effects of ZnO nanoparticles. 
Keywords: Zinc, ZnO nanoparticles, Type 1 diabetes mellitus, Cardiovascular disease, troponin I, CK-
MB, rat  
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