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 لوم پزشكي بابلمجلة دانشگاه ع
 13-33 ، صفحه4331 اسفند، 3، شماره دهمجهدوره 

 

 هاي سوري باردار و رشداثر نانوذرات اکسيدآهن و یون آهن بر کارآیي توليد مثلي موش

 هارفتاري زاده-شناسي عصبي

 
 1(MSc)، صديقه محمديان 2(PhD)، ايرج کاظمی نژاد 1* (PhD)، سید رضا فاطمی طباطبايی 1(MSc) فرشته عنبريان

 

 

 

 چمران اهواز دانشكده دامپزشكي، دانشگاه شهیدگروه فیزیولوژی، -4

 دانشگاه شهید چمران اهواز ،دانشكده علوم-2

 

 6/7/49:، پذيرش7/5/49:، اصلاح22/1/49: دريافت

 

 خلاصه
 اتاثر در این مطالعه ،در پزشكي آهناکسید مختلف از جمله نانو مواد نانو از با توجه به حساسیت بالای رویان و جنین به عوامل سمي و افزایش استفاده :سابقه و هدف

 رفتاری نوزادان آنها مورد بررسي قرار گرفت. -های عصبيهای سوری باردار و تكامل بازتابهای تولیدمثلي موشآهن و یون آهن بر شاخص نانواکسید

از چهار روز قبل از  4111و یون آهن  4111، نانواکسید آهن 411آهن  ای کنترل،  نانواکسیدهسر موش سوری ماده در گروه 13در این مطالعه تجربي  ها:روشمواد و 

معادل با مقدار )یون فریک  میكروگرم بر کیلوگرم نانواکسید آهن و 4111و  411 صفر، اندازی تا زمان زایمان یک روز درمیان به صورت زیرجلدی به ترتیب با دوزهایجفت

های تولیدمثلي مادران، رشدشناسي عصبي رفتاری و تكامل فیزیكي نوزادان به تفكیک تیمار شدند. شاخص (روگرم بر کیلوگرم نانواکسید آهنمیك 4111یون موجود در 

 . و زمان تكاملشان بر حسب روز مشخص شد جنسیت ارزیابي

به  .در مقایسه با گروه کنترل دچار تاخیر شد 4111گروه نانواکسید آهن  های تكامل فیزیكي خصوصا دررفتاری و شاخصهای عصبي بازتاب بسیاری از تكامل ها:يافته

؛ 22/101/2 ،22/1±31/3)(، سطح شیبدار >14/1p؛ 21/133/2 ،21/1±13/3)(، چسبیدن به سطح >114/1p؛ 43/133/4 ،43/1±01/2)عنوان مثال امتناع از پرتگاه 

14/1p< گرفتن میله ،)(11/153/3 ،11/1±31/0 13/1؛p<) دویدن ،(23/103/0 ،23/1±01/5 14/1؛p< در آمدن کرک ،)(45/131/3 ،45/1±53/0 114/1؛p< ،)

توسط دوز بالای نانواکسید آهن در قیاس با گروه  (>114/1p؛ 45/121/24 ،45/1±11/22)(، و نزول بیضه >14/1p؛ 22/123/41 ،22/1±23/43)باز شدن چشم 

 و یون آهن کمتر بود. 411 های نانواکسید آهنبه ترتیب در گروهدر اکثر موارد  هااخیردچار تاخیر شدند. شدت این ت کنترل

 باشد.تر بودن آن در مقایسه با یون آهن ميعوارض شدید مواجهه با نانوذرات اکسیدآهن در دوران جنیني  و سمي بیانگر مطالعه نتایج گیری:نتیجه

  .رفتاری عصبی رشدشناسی نوزادی، دوران تولد، از بلق دوران نانواکسید آهن، :کلیدیهای واژه   

 

                                                      
  فرشته عنبریان دانشجوی کارشناسي ارشد فیزیولوژی دانشگاه شهید چمران اهواز مي باشد.  پایان نامهاین مقاله حاصل 

 سید رضا فاطمي طباطبایيدکتر  :مقاله مسئول*

  E-mail: fatemi_r@scu.ac.ir                                                         104-33331141-43 . تلفن:اهواز، دانشگاه شهید چمران، دانشكده دامپزشكي، گروه فیریولوژی: درسآ

 مقدمه
های رو به گسترش و مورد توجه و از تكنولوژیفناوری نانو از جمله 

زندگي، تولیدات جدید و  ءلمي بوده و تأثیر مثبتي در ارتقامهمترین دستاوردهای ع

طور گسترده  (. در دهه گذشته، فناوری نانو به4)تر دارد تولید محصولات ارزان

بیولوژیک، انتقال دارو، تصویربرداری  کشفیاتبرای استفاده در پزشكي از جمله 

. نانو داروها در قیاس با (2و3)تشخیصي و مهندسي بافت مطرح شده است 

داروهای معمولي خلوص، جذب، و اثر بیشتری دارند، برای رسیدن به بافت هدف 

شوند. در واقع یر و دفعات کمتر استفاده ميتر عمل کرده، و بنابراین در مقادانتخابي

خصوصیت مهم نانو داروها بالاتر بودن نسبت سطح به حجم آنها در مقایسه با 

 داروهای معمولي است که این افزایش نسبي، به افزایش حلالیت، سرعت جذب و 

 

(. از جمله نانو مواد مهم 1)عبور راحتتر آنها از سد خوني مغزی کمک مي کند 

ان به نانو ذرات اکسید آهن اشاره کرد که دارای کاربردهای زیست پزشكي تومي

زیادی از قبیل بازسازی بافتي، ایمني سنجي، رفع مسمومیت مایعات زیستي، 

مطالعات متعددی انتقال  (.3)باشند های سرطاني و غیره ميگرمادرماني سلول

رسد نانوذرات به نظر مي . به(0-5)اند نانوذرات از جفت را مورد بررسي قرار داده

علت اندازه فوق العاده کوچک خود با مشكل چنداني برای عبور از سدهای 

فیزیولوژیک مواجه نیستند و بنابراین به طور موثر از طریق جریان خون در 

ذرات اند که نانو(. مطالعات اخیر نشان داده4و3و41)گردند بافتهای بدن توزیع مي

جفت، کبد و مغز جنین در پي تزریق  کنند همچنین آنها درتوانند از جفت عبور  مي
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 و همكاران فرشته عنبریاننانو اکسیدآهن و رشد شناسي عصبي رفتاری ؛

 

(. مصرف موادی که توانایي عبور 44)اند های باردار پیدا شدهموشداخل رگي در 

هایي که نقش کلیدی در نمو تواند بر بیان ژناز جفت را در طي بارداری دارند مي

عصبي و به تبع آن عصبي دارند موثر بوده، که در نهایت منجر به اختلال ناقلین 

جفتي و نفوذ به -نانوذرات اکسیدآهن توانایي عبور از سد خوني. (42)رفتاری شوند 

جنین در حال تكوین را دارند بنابراین ممكن است باعث بروز اختلالاتي پس از 

گذارند؛ و آوری بر تكامل جنیني ميبرخي از نانومواد اثرات زیان (.43)تولد شوند 

های ورود و ور، متاثر از ترکیبات نانومواد، تغییرات سطح، دوز، راهآاین اثرات زیان

( دارای اثرات سمي 4O3Fe)نانوذرات اکسیدآهن  (.41)های حیواني هستند گونه

(، تخریب 43)قابل توجهي از جمله، التهاب بافت، مرگ سلول، استرس اکسیداتیو 

 (40)کروموزوم  و تراکم DNA، تخریب (40)ها میتوکندری، تغییر پروتئین

های بنیادین نانوذرات اکسیدآهن دارای اثرات سیتوتوکسیک روی سلول. هستند

 ( هستند. 43)(، سیستم تنفسي و ایمني 45) جنین موش

( و تخریب حافظه 21)همچنین گزارشاتي در مورد ایجاد استرس اکسیداتیو 

مورد اثر در  ( توسط نانو ذرات اکسیدآهن وجود دارد.24)احترازی غیرفعال 

-نانوذرات اکسیدآهن بر تولید مثل مطالعات بسیار محدود است و هیچگونه مطالعه

ها پس از مواجهه مادران باردار با رفتاری زاده-ای در خصوص تكامل عصبي

 43تا  3تجویز نانوذرات اکسید آهن در روز نانوذرات آهن صورت نگرفته است. 

ران و تجمع نانوذرات هش وزن مادبارداری موش باعث افزایش بچه خواری و کا

های باردار با این نانوذرات موش (. بعلاوه، مواجه22) مي شود ها در کبد جنین

های و اسپرماتید در بیضه زاده Iباعث کاهش تعداد اسپرماتوگوني، اسپرماتوسیت 

با توجه به استفاده روزافزون از نانوذرات اکسیدآهن و  (.43)روزه آنها شد  01تا  01

 جنیني با آن و تأثیر آن بر تولید به گزارشي در مورد اثرات مواجههدم دستیابي ع

بررسي اثر تجویز مكرر زیرجلدی  به منظورمطالعه این  مثل مادر و تكامل جنین،

های تولیدمثلي مادران باردار و تكامل نانو ذرات اکسیدآهن و یون آهن بر شاخص

 .انجام شد ر دوران شیرخواریزادان آنها دهای عصبي رفتاری نوبازتاب

 

 

 هامواد و روش

( به روش الكترواکسیداسیون 4O3Fe)نانواکسید آهن  تهیه نانواکسید آهن:

در گروه فیزیک دانشگاه شهید چمران اهواز تهیه و فاز و اندازه آنها به ترتیب با 

ار مورد مطالعه قرو میكروسكوپ الكتروني روبشي  Xاستفاده از آنالیز پراش پرتو 

 . گرفت

 NMRIموش سوری ماده نژاد سر  13در این پژوهش تجربي  حیوانات:

( از مرکز پرورش حیوانات آزمایشگاهي دانشكده دامپزشكي اهواز تهیه گرم 3±25)

ساعت  42گراد، درجه سانتي 22±2گلاس، دمای های پلكسيو در قفس

ب و غذای ساعت تاریكي نگهداری شدند. دسترسي حیوانات به آ 42/روشنایي

شرکت خوراک دام پارس تهران( بدون محدودیت بود. پس از دو هفته )فشرده 

های . موشتطابق، هر چهار موش ماده به همراه یک نر در یک قفس قرار گرفتند

روز از قفس  41های ماده یعني بعد از نر، بیش از دو دوره سیكل استروس موش

ه به خاطر اطمینان از انجام روز 41های ماده جدا شدند. انتخاب دوره موش

های گیری به قفسپس از جفت 40های ماده در روز گیری موفق بود. موشجفت

 41صبح تا  5ها از ساعت انفرادی مناسب موش سوری انتقال داده شدند. بررسي

 بعد از ظهر انجام شد.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

روش تهیه شده به نانوذرات اکسید آهن SEMتصوير ( A). 1شکل 

 تهیه شده به نانوذرات اکسید آهن TEMتصوير ( B)الکترواکسیداسیون، 

 روش الکترواکسیداسیون

 

موش در هر  41حداقل )ها به صورت تصادفي در چهار گروه موش بندی:گروه

و یون  4111نانواکسیدآهن ، 411نانواکسیدآهن های کنترل، گروه( شامل گروه

ر گرفتند و از چهار روز قبل از مجاور شدن با قرامیكروگرم بر کیلوگرم 4111آهن 

میكروگرم  4111 ،411حیوان نر تا زمان زایمان یک روز در میان به ترتیب صفر، 

ونوفر، شرکت دانا مد پارس، ) فریک بر کیلوگرم نانو اکسید آهن و یون آهن

 4111سوییس( را به مقداری که یون دریافتي در این گروه برابر با آهن موجود در 

کردند. این میكروگرم بر کیلوگرم نانواکسید آهن باشد به صورت زیر جلدی دریافت

، 411، 41، 4دوزها بر اساس یک آزمایش مقدماتي انتخاب شد که در آن دوزهای 

میكروگرم بر کیلوگرم نانو اکسیدآهن به صورت زیر جلدی به  41111و  4111

های باعث بروز ناهنجاریکه  4111و  411های باردار تزریق و دوزهای موش

ها نشدند انتخاب شد. متغیرهای مورد بررسي در این مطالعه شامل ظاهری در زاده

های تولیدمثلي مادر، تكامل عصبي هایي بود که شاخصها و آزمونسنجش

وزن موشهای ماده در  داد. ها را مورد بررسي قراررفتاری و تكامل فیزیكي زاده

 41، 0، 1، 4شیرواری و وزن کلني نوزادان در روز های  طول دوره بارداری و دوره

هایي که ( بعد از تولد ثبت شد. در دوره شیرواری آزمون24روز )و روز ازشیرگیری 

انجام شد  ،ها بودند رفتاری زاده –ها و عملكرد عصبيمعرف رشد و تكامل رفلكس

در روز چهارم، ود. مشخص ش هازاده تا اثر مواد تجویز شده بر رشد فیزیكي و رفتار

ها، حداکثر قبل از توزین کلني نوزادان، به منظور یكنواخت نمودن شرایط کلني

. همچنین رفتار (23)هشت نوزاد از هر کلني باقي ماند و سایر نوزادان حذف شدند 

-شاخصخواری مادران با مقایسه تعداد نوزادان در روزهای متوالي ثبت شد. بچه

تعداد روزهای سپری شده از )اندازی تا زایمان صله جفتهای تولیدمثلي شامل فا

های تعداد ماده)شاخص بارداری زمان مجاور شدن حیوان نر و ماده تا روز زایمان(، 

ماني نوزادان ها(، نسبت زندهبخش بر تعداد کل ماده 4باردار با نوزاد زنده در روز 

نوزادان زنده متولد شده(، بخش برتعداد کل  1تعداد نوزادان زنده مانده در روز )

نسبت تعداد نوزادان نر به کل نوزادان(، وزن کلني و )نسبت جنسي نوزادان 

مورد  میانگین وزن هر نوزاد در روز اول و تعداد نوزاد متولد شده در هر کلني
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Iron Oxide Nanoparticles and Neuro-Behavioral Development; F. Anbarian, et al 

 

های تكامل هایي که به عنوان شاخصآزمون (.21و23)سنجش قرار گرفتند 

بر اساس مدل باتری فاکس تنظیم  ااکثر ،دندرفتاری در نظر گرفته ش -عصبي

(. روز درآمدن دندانهای ثنایا، جدا شدن گوش از بدن، 20-25) (4گردیدند )جدول 

ها، باز شدن منفذ گوش و نزول بیضه باز شدن چشم ها، درآمدن کرک

(Descent testes که معرفي از تكامل دستگاه عصبي و اسكلتي مي باشد نیز )

رفتاری و تكامل فیزیكي بر روی تمام نوزادان هر –ای عصبيشاخصهثبت شدند. 

کلني به تفكیک جنسیت مورد سنجش قرار گرفتند و روزهایي که در آنها نصف 

( نتیجه آزمونشان مثبت شد به ترتیب به عنوان %411)( و تمام افراد کلني 31%)

 ثبت شدند. %411و  %31روزهای 

 

ستفاده شده برای ارزيابی رفتاری ا–های عصبی. شرح آزمون1جدول 

 تکامل فعالیت نوزادان

 توضیح بازتاب

 ها در سطحقرار گرفتن روی اندام

(Surface righting reflex) 

 31نوزاد قرار گرفته به پهلو یا پشت حداکثر طي 

ثانیه با قرار دادن کف هر چهار پا بر سطح زمین، 

 گیرد حالت طبیعي( قرار مي)روی شكم 

 گاهامتناع از پرت

(Cliff drop aversion reflex) 

ثانیه پس از  31امتناع نوزاد از پرتگاه طي حداکثر 

 قرار گرفتن بر لبه پرتگاه

 عدم امكان حرکت زاده در مسیر مستقیم (Pivotingحرکت مارپیچ )

 چسبیدن به سطح

(Level or vertical stick reflex) 
 ممانعت نوزاد از کشیده شدن روی صفحه مشبک

 (Geotaxis test)دار ح شیبسط
ای نوزادی که روی سطح شیبدار درجه 451چرخش 

 ثانیه 31ای قرار گرفته است طي حداکثر درجه 13

 (Bar holding reflex) گرفتن میله
ثانیه به میله  3نوزاد با اندام قدامي به مدت حداقل 

 نازکي آویزان مي ماند.

 (Vibrissae reflex) سبیلک
ای نوزاد آویزان با سطح جامد، باعث هتماس سبیلک

 شودبالا رفتن سرو کشیده شدن اندام قدامي مي

 ها پس از سقوطقرار گرفتن روی اندام

(Free-fall righting reflex) 

-متری رها ميسانتي 33ای که از فاصله نوزاد وارونه

شود قبل از تماس با سطح چرخیده و ابتدا پاهایش 

 یابدبا سطح تماس مي

 توانایي دویدن حیوان با حفظ تعادل. (Running) دویدن 

 

 Levenها با استفاده از آزمون در تمام موارد ابتدا هموژنیتي داده آنالیز آماری

های مختلف از آزمون های تولیدمثلي بین گروهبررسي شد. برای مقایسه شاخص

ANOVA های ناستفاده شد. به منظور بررسي اثر تیمار و جنسیت بر آزمو

رفتاری و تكامل فیزیكي از آزمون تک متغیره در مدل خطي عمومي  –عصبي 

(General Linear Model- Univariate و برای مقایسه وزن مادران و )

 Repeated)گیری تكراری فرزندان از ابتدا تا انتهای دوره مطالعه از آزمون اندازه

measuresگروه( و جنسیت به )ار ( استفاده شد، و در هر دو آزمون نوع تیم

عنوان فاکتورهای ثابت در نظر گرفته شدند. در کلیه موارد در صورت وجود 

و در صورت عدم  LSDها و هموژن بودن داده از پس آزمون اختلاف بین گروه

استفاده شد. در تمام مراحل  Games Howellهموژن بودن از آزمون 

13/1p< دار در نظر گرفته شد.معني 

 يافته ها
مادران مواجه شده با نانوذرات اکسیدآهن و یون آهن در طي دوران آبستني 

و شیردهي و فرزندان آنها در دوره شیرخواری در مقایسه با گروه کنترل تغییرات 

ها مشاهده نشد داری بین گروهوزني مشابهي را نشان دادند و تفاوت معني

(13/1p 2؛ شكل .) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 هاو زاده (A) وزن مادران اثر نانواکسیدآهن و يون آهن بر مقايسه. 2کلش

(B .)های کنترل، نانواکسید اند. گروهمیانگین خطای معیار نشان داده شده±مقادیر به صورت میانگین

آهن میكروگرم بر کیلوگرم نانوذرات اکسید 4111، 411به ترتیب صفر،  4111، نانواکسید آهن411آهن 

گیری و كروگرم بر کیلوگرم یون آهن را هر دو روز یک بار در طي دوران جفتمی 4111و گروه آهن 

 .بارداری دریافت کردند

 

هر چند بر روی شاخص بارداری آنالیز آماری انجام نشد ولي مقدار آن در 

ماني نسبت زنده(. 2جدول ) کوچكتر از گروه کنترل بود 4111نانواکسیدآهن  گروه

 های کنترلنسبت به گروه (14/1p؛ 53/1±13/1) 4111نانواکسیدآهن  در گروه

(، و یون آهن 13/1p؛ 35/1±13/1) 411نانواکسیدآهن  (،14/1p؛ 13/1±4)

 (. 2( کاهش یافت )جدول 14/1p؛ 13/1±33/1)

-ماني نوزادان عمدتاً ناشي از تمایل بچهبراساس مشاهدات ما کاهش زنده

های تولید مثلي مورد ود. سایر شاخصب 4111خواری بیشتر در گروه نانواکسیدآهن 

ها و نسبت جنسي تفاوتي اندازی تا زایمان، تعداد زادهبررسي از قبیل فاصله جفت

در مقایسه با گروه  4111و  411های دریافت کننده نانواکسیدآهن گروه نداشت.

، 11/4±13/1) %31های امتناع از پرتگاه به ترتیب با مقادیر )کنترل در بازتاب

، 01/2±43/1، 43/2±43/1) %411(؛ >13/1p ؛13/1±13/4، 13/1±01/4

، 31/2±43/1، 53/4±43/1) %31(، سطح شیبدار )>114/1p؛ 43/1±33/4

؛ 01/2±22/1، 31/3±22/1، 11/3±22/1) %411(؛>13/1p؛ 43/1±13/4

13/1p<( گرفتن میله ،))؛ 53/3±11/1، 31/0±11/1، 53/0±11/1) %411

13/1p<ها در هر دو زاده %31(. در بازتاب دویدن در 3جدول ند )( دچار تاخیر شد
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 و همكاران فرشته عنبریاننانو اکسیدآهن و رشد شناسي عصبي رفتاری ؛

 

و یون آهن به ترتیب با مقادیر  4111گروه دریافت کننده نانواکسید آهن 

همین بازتاب در هر سه گروه  %411( و در >14/1p؛ 21/1±31/0، 21/1±21/0)

، 11/5±23/1و یون آهن به ترتیب با مقادیر ) 4111و  411نانواکسیدآهن 

 %31( نسبت به گروه کنترل )>13/1p؛ 23/1±11/5، 23/1±01/5

(( تاخیر مشاهده شد >13/1p؛ 03/0±23/1) %411(؛ >14/1p؛ 21/1±53/3)

داری ها به تفكیک جنسیت انجام شد اما هیچ تفاوت معنيتمام آزمون(. 3جدول )

های رخ داده در بین حیوانات نر و ماده دیده نشد و جنسیت تأثیری بر بازتاب

  های مختلف نداشت.روهگ

شاخص تكامل فیزیكي درآمدن کرک گروه دریافت کننده  %411در 

( در مقایسه با گروه کنترل 53/0±45/1با مقدار ) 4111نانواکسیدآهن 

هر سه گروه دریافت  (.1؛ جدول >114/1p) مشاهده شد( تاخیر 45/1±31/3)

چشم به ترتیب با و یون آهن در باز شدن  4111و  411کننده نانواکسیدآهن 

 %411؛(>13/1p؛ 21/43±45/1، 13/41±45/1، 11/41±45/1) %31مقادیر )

( تاخیر نشان دادند (>13/1p؛ 22/1±53/43، 22/1±23/43، 22/1±33/41)

و یون آهن در هر دو سطح  4111های نانواکسیدآهن گروه(. همچنین 1جدول )

؛ 51/24±45/1، 11/22±45/1نزول بیضه به ترتیب با مقادیر ) %411و  31%

13/1p<( نسبت به گروه کنترل )13/1؛ 21/24±45/1p< با تاخیر همراه بودند )

(. تمام این آزمونها نیز به تفكیک جنسیت انجام شد اما هیچ تفاوت 1)جدول 

داری بین حیوانات نر و ماده دیده نشد و جنسیت تأثیری بر تكامل معني

 شت.های مختلف نداشاخصهای فیزیكي در گروه
 

 های تولیدمثلی مادراناثر نانواکسیدآهن و يون آهن بر شاخص. مقايسه 2جدول 

 شاخص های تولیدمثلی
 کنترل

Mean±SD 
 122نانواکسیدآهن

Mean±SD 
 1222نانواکسیدآهن

Mean±SD 
 1222آهن

Mean±SD 
 41 43 41 41 تعداد موش ماده مورد استفاده برای جفتگیری

 3/23±03/1 21±03/1 3/23±03/1 2/23±03/1 گیری تا زایمانفاصله جفت

 4 00/1 04/1 4 شاخص بارداری $

 53/1 13/1±33/1##±13/1 #35/1±13/1 ##4±13/1 نسبت زنده ماني نوزادان

 32/1±13/1 11/1±13/1 31/1±13/1 33/1±13/1 نسبت جنسي نوزادان

 3/45±22/4 3/40±22/4 3/40±22/4 43±22/4 وزن کلني در یک روزگي

 53/4±10/1 04/4±10/1 00/4±10/1 53/4±10/1 روزگي 4 یانگین وزن نوزادان درم

 4/41±30/1 41±30/1 3/3±30/1 3/41±30/1 تعداد زاده ها
 و بارداری دریافت کردند. میان در طي دوران جفگیری ا یک روز دریون آهن ر( µg/kg4111)نانوذرات اکسید آهن و گروه آهن(µg/kg411 ،4111)به ترتیب صفر،  (4111 و 411)های کنترل، نانواکسید آهنگروه

 اختلاف معني دار با گروه کنترل :( :14/1p< )# 4111: اختلاف معني دار با گروه نانواکسید آهن (#: 13/1p< ،## :14/1p< .)$ :این شاخص حاصل تقسیم تعداد مادران زایمان کرده بر کل مادران  از آنجاییكه
 آید و بنابراین امكان بررسي آماری ندارد.فقط یک عدد به دست مي است، برای کل گروه

 

 

 درصد از نوزادان هر گروه %122و  %52رفتاری در -اثر نانواکسیدآهن و يون آهن بر حسب روز در بر تکمیل بازتابهای عصبی. مقايسه 3جدول 

 بازتاب
 کنترل

Mean±SD 

 122نانواکسیدآهن

Mean±SD 

 1222نانواکسیدآهن

Mean±SD 

 1222آهن

Mean±SD 

 33/4±34/1 43/2±34/1 41/2±34/1 43/2±34/1 %31قرار گرفتن روی اندامها در سطح 

 5/2±10/1 13/3±10/1 33/3±10/1 1/1±10/1 %411قرار گرفتن روی اندامها در سطح 

 1/4 13/1±0/4 13/1±43/4#±13/1 ##13/4±13/1 %31امتناع از پرتگاه 

 43/2 43/1±01/2 43/1±13/4###±43/1 ###33/4±43/1 %411امتناع از پرتگاه 

 31/103/1# 31/1±3/3 31/1±11/1# #13/1±31/1 %31حرکت مارپیچ 

 13/0±25/1 33/0±25/1 0±25/1 23/0±25/1 %411حرکت مارپیچ 

 23/4±42/1 13/4±42/1 3/4±42/1 13/4±42/1 %31چسبیدن به سطح 

 13/3 21/1±33/2##±21/1 #03/2±21/1 ##33/2±21/1 %411چسبیدن به سطح 

 53/4 43/1±31/2 43/1±1/4##±43/1 ##13/4±43/1 %31سطح شیبدار 

 1/3 22/1±3/3 22/1±0/2##±22/1 ##01/2±22/1 %411سطح شیبدار 

 0/3±31/1 03/3±31/1 0/3±31/1 3±31/1 %31گرفتن میله 

 53/0 11/1±3/0 11/1±2/0±11/1 #53/3±11/1 %411گرفتن میله 

 43/4±13/1 2/4±13/1 43/4±13/1 43/4±13/1 %31بازتاب سبیلک 

 3/4±43/1 2/2±43/1 4/2±43/1 03/4±43/1 %411بازتاب سبیلک 

 03/3±43/1 13/41±43/1 3±43/1 53/3±43/1 %31قرار گرفتن روی اندامها پس از سقوط 

 #3/44±11/1 33/42±11/1 ##3/41±11/1 0/44±11/1 %411قرار گرفتن روی اندامها پس از سقوط 

 2/0 21/1±3/0±21/1 #33/0±21/1 ###53/3±21/1 %31دویدن 

 1/5 23/1±0/5 23/1±1/5±23/1 ##03/0±23/1 %411دویدن 
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Iron Oxide Nanoparticles and Neuro-Behavioral Development; F. Anbarian, et al 

 

 هاز نوزادان هر گرو %122و  %52های فیزيکی بر حسب روز در شاخصاثر نانواکسیدآهن و يون آهن بر تکامل . مقايسه 9جدول 

 شاخص تکامل فیزيکی
 کنترل

Mean(SD 

 122نانواکسیدآهن

Mean(SD 

 1222نانواکسیدآهن

Mean(SD 

 1222آهن

Mean(SD 

 4/1±41/1 0/3±41/1 1±41/1 0/3±41/1 %31جداشدن لاله گوش از بدن

 1/1±40/1 3/3±40/1 43/1±40/1 3/1±40/1 %411بدن جداشدن لاله گوش از

 4/0±40/1 33/0±40/1 5/3±40/1 5/3±40/1 %31درآمدن کرک 

 53/0  45/1±4/0##±45/1 #2/0±45/1 ###31/3±45/1 %411درآمدن کرک 

 2/0±21/1 3/0±21/1 1/0±21/1 4/0±21/1 %31درآمدن دندان ثنایا 

 2/0±21/1 3/0±21/1 1/0±21/1 4/0±21/1 %411درآمدن دندان ثنایا

 1/41 45/1±13/14 45/1±2/43±45/1 #5/43±45/1 %31باز شدن چشم 

 33/41 22/1±23/43 22/1±53/43±22/1 ##23/41±22/1 %411باز شدن چشم 

 5/43±31/1 2/43±31/1 43/±31/1 4/43±31/1 %31بازشدن منفذ گوش 

 5/43±31/1 2/43±31/1 4/43±31/1 4/43±31/1 %411بازشدن منفذ گوش

 #1/22 45/1±5/24±45/1 ###34/21±45/1 ###2/24±45/1 %31نزول بیضه 

 #1/22 45/1±5/24±45/1 ###34/21±45/1 ###2/24±45/1 %411نزول بیضه
د. در کلیه موارد میان در طي دوران جنیني دریافت کردن را یک روز دریون آهن ( µg/kg4111)نانوذرات اکسید آهن و گروه آهن( µg/kg411 ،4111)به ترتیب صفر،  (4111 و 411)های کنترل، نانواکسید آهن گروه

اختلاف  :# (> :114/1p؛ > :13/1p< ، :14/1p): اختلاف معني دار با کنترل ها از ذکر نتایج به تفكیک جنسیت صرفنظر شد. بر پاسخ آزمون آنبا توجه به عدم تاثیر  و  شدبررسي  جنسیتآزمونها به تفكیک 
 ( >114/1p: ###؛ >14/1p: ##؛ >13/1p: #) 4111معني دار با گروه نانواکسید آهن 

 
  بحث و نتیجه گیری

های باردار با بر اساس نتایج حاصل از این مطالعه نه تنها تماس موش

ها شد های عصبي رفتاری زادهنانوذرات اکسیدآهن باعث تاخیر در تكامل بازتاب

های باتری بلكه این اثرات سو به شدت بیشتر از اثرات سوء یون آهن بود. آزمون

های عصبي در ( یک ارزیابي تكاملي را در خصوص بازتابBattry Fox)فاکس 

های کنند چرا که هر یک از این رفتارها در زمانطي دوران نوزادی فراهم مي

یابند. در مطالعه حاضر، در ها بروز ميروز اول زندگي زاده 24متفاوتي در طي 

ی امتناع از پرتگاه، حرکت مارپیچ، هاآهن، بازتابهای تیمار با نانوذرات اکسیدگروه

دار، گرفتن میله و دویدن با تاخیر همراه بودند. چسبیدن به سطح، سطح شیب

های وضعیتي بازتاب قرار گرفتن روی اندام ها در سطح، برای ارزیابي پاسخ

. این بازتاب (23) های مربوط به وضعیت بدن( مورد استفاده قرار مي گیردبازتاب)

ماهگي  0بین سر، تنه و اندامها نیاز دارد که در نوزاد انسان در حدود به هماهنگي 

بازتاب قرار گرفتن روی اندامها در سطح و گرفتن میله نیاز به  .شوددیده مي

. تأخیر (31)های مختلف بدن دارد حرکتي پیچیده ای بین بخش-هماهنگي حسي

ید آهن نشان دهنده های تكاملي گروه مواجه شده با نانواکسدر برخي از شاخص

ها ممكن ها است. این اختلالاثر مخرب این نانوذرات بر تكامل حسي حرکتي زاده

عضلاني در مراحل اولیه زندگي باشد. -است ناشي از تاخیر در هماهنگي عصبي

. بنابراین (23)باشد وزن مادران در طي دوران بارداری معیاری از سلامت آنها مي

های مختلف، استفاده از نانوذرات ات وزني در گروهبا توجه به تشابه تغییر

اکسیدآهن باعث اختلال در سلامت عمومي مادران نشد. با اینحال کاهش شاخص 

شاید ناشي از کاهش وقوع بارداری یا حفظ  4111بارداری در گروه نانواکسید آهن 

ش رسد کاهآن تا انتهای دوره بارداری باشد. بر اساس مشاهدات ما به نظر مي

زنده ماني در نوزادان این گروه نیز ناشي از افزایش میل بچه خواری در مادران 

بوده است. بنابراین شاید نانوذرات اکسیدآهن باعث تغییر رفتار مادری شده باشد. 

 211و  411های و همكاران نیز تجویز داخل صفاقي غلظت Nooriدر مطالعه 

های سوری باردار، میانگین وزن ه موشآهن بگرم بر کیلوگرم نانوذرات اکسیدمیلي

 و همكاران  Nooriمشاهدات ها را تحت تأثیر قرار نداد. مادران باردار و تعداد زاده

 

 

جفتي و نفوذ به جنین -نشان داد که نانوذرات اکسیدآهن توانایي عبور از سد خوني

 -سد خونياز طرف دیگر، به علت عدم تشكیل  .(43) در حال تكوین را دارند

. هر (41)در دوران جنیني، مواد سمي دسترسي بیشتری به مغز جنین دارند  مغزی

های جفتي ناشي از نانو ذرات به طور بالقوه ممكن است منجر به چند، آسیب

، اما در مطالعه ما هیچ (41)نقایص تكاملي و یا عقب ماندگي جنین شوند 

قبل از تولد در معرض  هایي کهناهنجاری آشكار و یا عقب ماندگي در رشد زاده

نانو ذرات اکسیدآهن قرار گرفته بودند مشاهده نشد. شاخص عمومي سلامت 

های غیرطبیعي گیری وزن بدن و ثبت مشاهدات در مورد ویژگينوزادان با اندازه

 . (23)آید جسماني به دست مي

ها به عنوان یک شاخص از تكامل فیزیكي در دوره تغییرات وزن زاده

 ها در از شیرگیری تقریباً یكسان بود که نشان دهنده سلامت زادهنوزادی و 

ن آهن بود. با اینحال در مطالعه های تیمار با نانوذرات اکسیدآهن و یوگروه

Nouri روزگي نسبت به گروه شاهد  31ها در سن کاهش وزن زاده و همكاران

 ناشي از تفاوتکاهش معني داری داشت. تناقض این یافته با مطالعه ما احتمالا 

باشد. به هر حال در مطالعه ما نیز تأخیر در  شدید در دوزهای مورد استفاده مي

نشان  4111نانواکسیدآهن رویش کرک، باز شدن چشم و نزول بیضه در گروه 

رغم جستجوی  یزیكي نوزادان این گروه بود. عليدهنده اختلال در تكامل ف

های فیزیكي  آهن بر شاخصات اکسیداثر نانو ذرفراوان، هیچ گزارشي مبني بر 

اند  نشد. برخي مطالعات پیشنهاد داده مورد مطالعه در طي دوران شیرخواری یافت

تواند اثرات مضر قابل توجهي بر وزن و  با ذراتي در مقیاس نانو نمي که مواجهه

سرعت جذب آهن در مغز پس از تولد و کهنسالي  .(34)تكامل فیزیكي ایجاد کند 

های رفتاری و فیزیولوژیكي سیباز حد جذب آهن موجب آ بیش افزایش بالاست و

افزایش سن باعث تجمع آهن  فرآیندشود. در واقع استمرار جذب آهن در طي  مي

مقابل  هایي که از مغز درشود. تجویز مقادیر بالای آهن احتمالا بر مكانیسممي

های رفتاری یبکند، غلبه کرده و منجر به آس مسمومیت با آهن محافظت مي

متابولیک مغزی و در تكامل طبیعي  فرآیندآهن در چندین  (. اگرچه32)شود مي
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سیستم عصبي در طي دوره نوزادی حیاتي است، ولي بر اساس شواهد بسیار 

ای یا جسم سیاه  های قاعده ن در نواحي خاصي از مغز مثل عقدهافزایش آه

کند و یا موجب تغییر در  های آزاد سیتوتوکسیک تولیدممكن است رادیكال

های آهن منجر به استرس اکسیداتیو (. افزایش تجمع یون33)متابولیسم آهن شود 

، زیرا آهن مولكولي فعال بوده و قادر (31و33)و تخریب نوروني در مغز خواهد شد 

های اکسیژن گونه(. 30)است پدیده اکسیداتیو سلولي را آغاز یا تشدید نماید 

و افزایش سطح آنها موجب، اختلال  (30) سمیت تكاملي هستندواکنشي یک منبع 

( و در نهایت منجر به سمیت مادر و 35)در هومئوستاز داخل سلولي، آغاز آپوپتوز 

(. 40و33و11) شوداسترس و تولید عوامل تراتوژن در جنین مي(، 41)جنین 

کتین، تداخل با توانند منجر به تغییر بیان ژن، مدولاسیون انانوذرات اکسیدآهن مي

های تنظیم چرخه سلولي و مسیرهای انتقال سیگنال، تولید بیش از حد رادیكال

-و ذرات ميی مادران با نا مواجهه(. 43و14)آزاد و اختلال در هموستاز آهن شوند 

ها که مربوط تواند باعث تغییر بیان ژن در قسمتي از سیستم اعصاب مرکزی زاده

های اکسیژن واکنشي گونه(. هرچند تولید 12)شود به رشد و عملكرد مغز است، 

ولي از آن جایي  (،21و13و11) توسط نانوذرات اکسید آهن نیز گزارش شده است

که اثرات مخرب یون آهن در مطالعه حاضر بسیار کمتر از نانوذرات آهن بود به 

توان به آزاد شدن رات آهن را نميهای نانوذرسد تمامي عوارض در گروهنظر مي

هایي به جز آزاد شدن یون آهن و عوارض یون آهن نسبت داد و احتمالا مكانیسم

آن نیز باید مطرح باشند. البته باید این موضوع را نیز در نظر گرفت که احتمالا 

های انتقال دهنده یون آهن و نانو ذرات اکسید آهن به جنین و نهایتا مغز مكانیسم

های عصبي با یكدیگر متفاوت بوده و شاید انتقال این نانو ذرات به سلولو 

این اولین گزارشي است  سلولهای سیستم عصبي به صورت موثرتری صورت گیرد.

میكروگرم  4111و  411)دهد تزریق زیرجلدی نانوذرات اکسید آهن که نشان مي

های ماده طي موشمیكروگرم بر کیلوگرم(، به  4111)بر کیلوگرم( و یون آهن 

های تیمار شود. هر چند رشد زادهگیری و بارداری باعث کاهش باروری ميجفت

شده در این مطالعه از نظر ظاهری و وزني طبیعي بود این مطالعه نشان داد 

های تابپیش از تولد با نانوذرات اکسیدآهن باعث تأخیر در تكامل باز ههمواج

مل فیزیكي شده است، لذا باید از های تكا عضلاني و برخي شاخص-عصبي

 تماس مادران با نانوذرات اکسیدآهن جلوگیری شود. 

 

 

 تقدير و تشکر
جهت حمایت از معاونت پژوهشي دانشگاه شهید چمران اهواز بدینوسیله 

 تشكر و قدرداني مي گردد. ،این تحقیق مالي از
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ABSTRACT 

BACKGROUND AND OBJECTIVE: Considering the high sensitivity of embryo and fetus to toxic agents and 

increasing use of nanomaterials such as iron oxide nanoparticles in medicine, this study aimed to determine the effects 

of iron oxide nanoparticles and iron ions on reproductive indices of pregnant Syrian rats and neuro-behavioral 

development of their newborns.  

METHODS: This experimental study was conducted on 49 pregnant Syrian rats, which were divided into one control 

and three study groups. The study groups were subcutaneously injected 100 and 1000 µg/kg of iron oxide nanoparticles 

and 1000 µg/kg of ferric iron ions (equivalent to the amount of iron ions in 1000 µg/kg of iron oxide nanoparticles), 

respectively. Injections were performed four days before mating until delivery on alternate days. Reproductive indices 

of pregnant rats, as well as neuro-behavioral and physical development of newborns, were evaluated with respect to 

sex; newborns’ development was recorded in days. 
FINDINGS: Multiple neuro-behavioral reflexes and developmental indices were delayed in the study groups, 

especially in the group receiving 1000 µg/kg of iron oxide nanoparticles, compared to the control group. Based on the 

findings, cliff-drop aversion reflex (1.350.13 and 2.700.13, respectively; p<0.001),  level or vertical stick 

reflex(2.550.20 and 3.450.20, respectively; p<0.01), negative geotaxis (2.600.22 and 3.500.22, respectively; 

p<0.01), bar holding reflex (5.850.44 and 7.300.44, respectively; p<0.05), running (7.750.23, 8.700.23; p<0.01), 

fur development (5.900.18 and 6.850.18, respectively; p<0.001), eye opening (14.250.22 and 15.250.22, 

respectively; p<0.01), and testes descent (21.200.18 and 22.400.18, respectively; p<0.001) were delayed in rats 

receiving 1000 µg/kg of iron oxide nanoparticles, compared to the control group. However, in most cases, shorter 

delays were observed in groups receiving 100 µg/kg of iron oxide nanoparticles and 1000 µg/kg of iron ions, 

respectively. 
CONCLUSION: The present study revealed that exposure to iron oxide nanoparticles in the embryonic period could 

lead to severe complications; also, iron oxide nanoparticles were shown to be more toxic than iron ions. 

KEY WORDS: Iron oxide nanoparticles, Prenatal period, Infancy, Neuro-behavioral development. 
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