
 
 

 

 189 

A Comparative Histopathological Investigation of the Effects of 

ZnO/ Chitosan Nanocomposites and ZnO Nanoparticles on 

Thioacetamide-induced Nephrophaty in Rats 
 

 

 Mohammad Reza Hajinezhad1,  

Abbas Jamshidian2, 

 Alireza Samzadeh kermani3 

 
1 Associate Professor, Department of Basic Science, Faculty of Veterinary Medicine, University of Zabol, Zabol, Iran 

2 Assistant Professor, Department of Pthobiology, Faculty of Veterinary Medicine, University of Zabol, Zabol, Iran 
3 Associate Professor, Department of Chemistry, Faculty of Basic Sciences, University of Zabol, Zabol, Iran 

 

 
(Received November 10, 2018 Accepted July 17, 2019)

 

 

Abstract 

 

Background and purpose: This study compared the effects of intraperitoneal injections of 

ZnO/chitosan nanocomposite and ZnO nanoparticles on histopathology of kidney in thioacetamide-

intoxicated rats. 

Materials and methods: Twenty-eight male rats were randomly allocated into a healthy control 

group (negative control), positive control group (thioacetamide-intoxicated rats), thioacetamide-

intoxicated + ZnO nanoparticles, and thioacetamide- iontoxicated + ZnO/chitosan nanocomposite. 

Nephropathy was induced by intraperitoneal injection of thioacetamide (50 mg/kg IP) three times (24h 

interval). The treatment groups were treated with ZnO nanocomposites (5mg/kg) and ZnO nanoparticles 

(5mg/kg) intraperitoneally for four weeks. Then, serum BUN and creatinine levels were measured. 

Afterwards, the rats were euthanized and kidney samples were separated for histological examinations. 

Results: There were significant increases in serum BUN and creatinine levels in thioacetamide-

intoxicated rats compared to those in the control group (P<0.05). Compared to the control group, ZnO 

nanoparticles –treated group was found with significantly higher serum BUN and creatinine levels 

(P<0.05). There was no significant difference between the rats treated with ZnO/chitosan nanocomposites 

and the positive control group in BUN and creatinine levels (P>0.05). In histological analysis, tubular 

necrosis and glomerular fibrosis were observed in treatment groups. 

Conclusion: This study showed that ZnO nanoparticles can increase nephrotoxicity induced by 

thioacetamide, but, ZnO/chitosan nanocomposite had no effect on thioacetamide induced nephrotoxicity. 
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 (613-639)   6931سال    شهریور   671بيست و نهم   شماره دوره 

 6931، شهریور  671 ارهمجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                          دوره بيست و نهم، شم        631

 گزارش کوتاه

 هیستوپاتولوژیک اثر نانو کامپوزیت ایمقایسه بررسی 

ZnO/chitosan  ذراتو نانو ZnO از  بر نفروپاتی ناشی 
 تیواستامید در موش صحرایی

 
    1رضا حاجی نژادمحمد 

     2عباس جمشیدیان    

 3علیرضا سام زاده کرمانی  

 چكیده
 کعاپدزینن  نننعندو  ) ZnO ( روی اکسنن   فعقی نننعند ارا اثننت وینندیخ دا نن   نندر ایننم العه نن   و هااد   ساااه  

ZnO/chitosan  اقعیس  ش . هعی  حتایی اسمدم ش ه بع و داستعا  ادشبعف  کل   بت ه ستدپعودهدژی 

کنتنتل ابتن  )اسنمدم  ،ست ادش  حتایی نت ب  گتوه هعی کنتتل انفی )ادش هعی سنعه(  82و  اد  ها مواد و روش
ننعند  و اسمدم ش ه بع و داستعا   و و معر بنع ZnO 5mg/kg نعند ارا  اسمدم ش ه بع و داستعا   و و معر بع ،ش ه بع و داستعا   

نفتوپنعوی بنع سن  وخرین   ش ن . ویدیخ نعندارا  ب  ا   چهعر هفت  انیعم شن .وقس (  ZnO/chitosan 5mg/kgکعاپدزی  
هنع وکتاو ن م سنتم سننیش شن . سنپ  ر  BUNپعیعن ا خان سعع  اهقع ش . در  82در فدا     mg/kg ip)05و داستعا   

 وه   ش . نمدن  هعی کل   بتای بترسی ه ستدپعودهدژیک آسعن کشی ش ه و

وکتاو ن م ستم  نسنت  بن  گنتوه شنعه   BUN و د استعا   افخایش ا نی داری در هعی اسمدم ش ه بعادشدر  ها یافت 

نسنت  بن   ZnO ننعند ارا توه دریعف  کنن ه و د استعا   و وح  و منعر بنع وکتاو ن م در گ P  .BUN >50/5) اشعه ه ش 
ننعند گتوه دریعف  کنن ه و د اسنتعا   و وحن  و منعر بنع  . در ادش هعی P >50/5) گتوه کنتتل افخایش ا نی دار نشعن داد

در بترسنی هنعی . اش وکتاو ن م وفعو  ا نی داری بع گتوه کنتتل ابت  ن  BUNستای سلح  ZnO/chitosanکعاپدزی  
 نکتوز و ف تتوز گلداتوهی اشعه ه ش . و معر، بعف  شنعسی در گتوه کنتتل ابت  و گتوه هعی وح 

کننن  اانع سنم   کل ندی نعشنی از و داسنتعا   را وشن ی  انی ZnOنتعیج ایم بترسی نشنعن داد کن  ننعندارا   استنتاج
 ز و داستعا   ن اش .بت سم   کل دی نعشی ااثتی  ZnO/chitosanنعندکعاپدزی  

 

 ZnOارا  نعند  ،کل  ، Chitosan/ZnO نعند کعاپدزی ادش  حتایی،  واژه های کلیدی 
 

 م دم 
هنعی  نن   و کشنعوری ونع جنتن  ومعمفنعوری نعند 

در   .1)اسن  پخشکی و به اش  را وح  وعث ت قنتار داده
عل( نعند ف عه   ش معیی اداد وح  ونعث ت کنعهش انن ازه 

کن . وغ  ت  داص ف خیکی و ر گتفت  و وغ  ت ایهع قتاآن
ش م عیی اعده سنت  وغ  نت اثنتا  ب دهدژینک ینک انعده 

 عننعین، در  ن(ZnO)  نناکس  روید اره ننعن.  8)ددنشای
 

 :hajinezhad@uoz.ac.ir   E-mail     دانشک ه دااپخشکی دانشگعه زاب ،  :زاب -محمدرضا حاجی نژاد مولف مسئول:

 زاب ، ایتان ،، دانشگعه زاب ، گتوه علدم پعی ، دانشک ه دااپخشکی عردانش .1
 زاب ، ایتان ،، دانشگعه زاب ، گتوه علدم پعودب دهدژی، دانشک ه دااپخشکی. استعدیعر8
 زاب ، ایتان ،، دانشک ه علدم پعی  ، دانشگعه زاب ، گتوه  ش میدانش عر. 3

  :  86/3/1312وعریخ وصدی  :             6/1/1311وعریخ ارجعع جه  ا لاحع  :            11/2/1311 وعریخ دریعف 
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 و همکاران محمدرضا حاجی نژاد     

 636      6931، شهریور  671مازندران                                                                           دوره بيست و نهم، شماره مجله دانشگاه علوم پزشكي               

 گزارش کوتاه

 و ویه ننخا  پلاسننمع نمعیشننگتهعی اهکتتون ننک سننع  

 اکس   روی بن  ده ن  نعندارا  . 3)پخشکی کعربتد دارد

ان وول دم  ازودانن  در اقعدیت بس عر ک( ان ازه کدچک ای

 .شننندن  گنننتدش  ننندنهنننعی  ننندنی جننن  اننندیت 

ونت بنخر  دکعاپدزی  روی اکس   نست  بن  ننعندارا نعن

دشداروت اس   هعهع از ان وول دم ادیت هستن  و ج   آن

هنع در ااع از سدی دیگت ب  ده   حلاه   بعلاوت ودزیع آن

کعربتد نعندکعاپدزی  روی   .2)وت اس اعی ع  ب ن ب ش

چنن م در سنع   هن( در  ن   در حعل افخایش اسن ،

و ویه خا  اهن سنی پخشنکی اسنتفعده  وسعی  ارودپ ی

اینم حنعل العه نع  کمنی در اندرد اثنت بنع   .0)شدن ای

هعی روی انیعم ش ه و دوز سم   کل دی نعندکعاپدزی 

در سمی ایم وتک تع  ب   دبی شننع ت  نشن ه اسن  اانع 

ب  اثتنع   اکس  انی ایم نعندارا اثت آنتی العه ع بت ی از 

هع نشعن دهن ه اثت سم   یرس  ه اس . نتعیج سعیت بترس

از سندی دیگنت  . 6)کت ی و کل دی ایم وتک تنع  اسن 

وعکندن العه   جعا ی در ادرد اثت ویدیخ طدلانی ان   

نعندکعاپدزی  روی بت آس   بعف  کل   نعندارا  روی و 

در العه ن  حعرنت اثنت ویندیخ طندلانی  اس . انیعم نش ه

 .ش ا   ایم وتک تع  بت بعف  کل   ادش بترسی 

 

 هامواد و روش
نننعندارا  در گننتوه شنن می دانشننک ه علنندم پعینن  

دانشننگعه زابنن  بنن  روش رسنند  گ ننتی شنن م عیی سنننتخ 

 ه تنتا لی ZnO/Chitosan 155ش ن . بتای سنتخ نعندوتک   

در   وزننی ک تندزان بنع انحنلال ک تندزان  0/5احلدل 

 pHدر   وزننی اسنت ک اسن   بنع  5/1جعا  در احلدل 

دق ق  وه    20وح  ه( زدن ا اوم ب  ا    03/3ح ود 

بن  احلندل  ZnOش . سنپ  اقن ار ینک گنتم ننعنداره 

 ارعف  ش  وع سدسپعنس دن یکندا تی ب  دس  آین . اتدسن 

 805ان ازه نعندارا  وه   ش ه در ایم فتاینن  در حن ود 

 ونعییهفن گتوه  2ب  یی نت  حتا یهعادشنعنداتت بدد. 

 هع س  وخری  دا ن   نفعقیشوقس ( ش ن ، س  گتوه از اد

 82گتم بت ک لدگتم بن  فع نل  ا لی 05و داستعا   بع دوز 

هعی شنعه  سنعه( نن ( ب  ادش . 1)سعع  دریعف  کتدن 

ه تننت سننتم ف خیدهنندژی وخرینن  شنن . یننک گننتوه از ا لننی

هعی اسمدم ش ه بنع و ند اسنتعا   سنتم ف خیدهندژی ادش

سنمدم هنعی اکتدن و دو گنتوه دیگنت از اندشدریعف  

و  ZnO 5mg/kg ننعند ارا  ش ه بع و د استعا   ب  وتو ن  بنع

 هنعدوز احلندلش ن . و معر ZnO/chitosan کعاپدزی نعند 

 . 2)قتلی و بترسی اق اعوی انتخع  ش  العه ع بتاسعس 

 گ تی ش  و ستم  ندن ج اسنعزینمدن  هعاز ادشدر پعیعن 

 دآننعلایخراو دستگعه هعی ستم بعو کتاو ن م نمدن  BUN. ش 

(Selectra pro M . هننعی کل نن  در نمدننن   سنننیش شن

آا نخی بنع پن  از رنن در   قتار گتف  و  15فتاعه م 

 استفعده از ا کتوسنکد  ائدزیم -همعودکس ل مآا خی رن 

 ی آزاعیشنیهعبتای اقعیس  گتوه . 1)ندری بترسی ش ن 

آزاندن وکم لنی و آندوای یکلتف   آزادن از بع هم یگت

posthoc  ودکی(Tukey) . داری سلح ا ننی استفعده ش

 در نظت گتفت  ش .  P >50/5)هعی آزاعیشی گتوه
 

 و هحثیافت  ها 
هعی  نحتایی اسنمدم شن ه بنع و ند اسنتعا  ، ادش

BUN  50/5)گتوه کنتنتل داشنتن بعلاوتی نست  ب< P  .

چن م سلح کنتاو ن م در اینم گنتوه از گنتوه شنعه  ه(

و کنتاو ن م سنتم  P  .BUN >50/5) سعه( بن ش ونت بندد

نعند هعی اسمدم ش ه بع و د استعا   و وح  و معر بع ادش

نسننت  بنن  گننتوه کنتننتل افننخایش ا نننی دار  ZnO ارا 

گنتوه دریعفن  کننن ه  هعیدر ادش . P >50/5) داش 

 ننننعند کعاپدزیننن و ننند اسنننتعا   و وحننن  و منننعر بنننع 

ZnO/chitosan  ستای ، سلحBUN   وکنتاو ن م وفنعو

داری بننع گننتوه کنتننتل ابتنن  )اسننمدم شنن ه بننع ا نننی

در  BUNو داستعا   ب ون دراعن  ن اش . سلح سنتای 

از گنتوه و منعر شن ه بنع  ZnOگتوه و معر ش ه بع نعنداره 

بدد اانع در بترسنی وت ک( ZnO/chitosanنعندکعاپدزی  

 بعشن دار نمنیوفنعو  ا ننیآاعری اشخص ش  کن  اینم 

(50/5> p و مننعر شنن ه بننع  در گننتوه تمکننتاو ن م سنن  ا ننخان

گننتوه و مننعر شنن ه بننع بننع  داریوفننعو  ا نننی ZnOنننعنداره 

  . P <50/5) ن اش  ZnO/chitosanاپدزی  نعندکع
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 بر نفروپاتي ZnOذرات  نانونانوکامپوزیت و  اثر   سهیمقا
 

 6931، شهریور  671 ارهمجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                          دوره بيست و نهم، شم        631

 
 کنترل مثبت

 
 کنترل مثبت

 

در گتوه هعی وح   و کتاو ن م BUN سلح ستای: 1نمودار شماره

 و معر و گتوه شعه  سعه(. 

ا تلاف  : #     .>50/5Pسعه( ) دار بع گتوه شعه  یا تلاف ا ن:  *

 . P >50/5)ا نی دار بع گتوه کنتتل ابت  )اسمدم ش ه بع و د استعا    

 

در بترسننی ه سننتدپعودهدژیک در گننتوه کنتننتل، 

هنع و بعفن  ب ننعب نی طت  نی گلداتول ،هعی کل دیودبدل

بنندد و ه وگدننن  آثننعری از رننعی   دینن ه نشنن  )وصنندیت 

علاین(  ،ش ه بع و داستعا    . در گتوه اسمدمA 1 شمعره

هعی کل دی و اوسعع ودبدل ،آس   کل دی اعنن  پت دنی

هعی آاعسی اشعه ه ش  و اشخص بدد کن  وهعج( سلدل

هننعی دهننن ه وختینن  بعفنن  کل نندی از جملنن  هدهنن نشننعن

در  . B 1بعش  )وصدیت شنمعرهکل دی و بعف  ب نعب نی ای

  بننع گننتوه اسننمدم شنن ه بننع و داسننتعا   و وحنن  و مننعر

ف تننننننتوز گلننننننداتوهی  ZnO نننننننعند کعاپدزینننننن 

هنعی اوسعع فضنعی دا لنی ودبندل ،)گلداتوهداسکلتوز 

کل دی و اوسعع فضعی کپسدل بدام اشعه ه ش  )وصدیت 

در گتوه اسمدم ش ه بع و داستعا   و وحن   . C 1شمعره

اوسعع فضنعی  ،ف تتوز گلداتوهی ZnO نعند ارا  و معر بع

وسعع فضعی کپسندل بندام و ا ،هعی کل دیدا لی ودبدل

پت دنی اشعه ه ش  ک  ایم یعفت  هع نشعن دهن ه آسن   

ش ی  کل ندی اسن  و بنع نتنعیج اعرکتهنعی ب دشن م عیی 

  . D1کعرکتد کل   العبق  داش  )وصدیت شمعره

 
 

رننن  آا ننخی : اقلننع بعفنن  کل نن  گننتوه کنتتل.A: 1تصووو ر شووماره

 اقلننع µm 100.  :Bس=اق ننع)  25بخرگنمننعیی ائنندزیم ) -همعودکسنن ل م

 نفندا سنلدل هنعی  بعف  کل   ادش  حتایی اسمدم ش ه بع و داستعا  

 -آا خی همعودکس ل م رن .  آاعسی )ندک فلش  و پت دنی )فلش

اسننمدم شنن ه بننع  µm 100 . :Cاق ننعس=)  25بخرگنمننعیی ) ائنندزیم.

ف تنتوز . Chitosan/ ZnOکعاپدزین   ننعند و وح  و معر بعو داستعا   

 . 25بخرگنمنعیی (ائندزیم  -رن  آا خی همعودکسن ل م  .fوهی )گلدات

D  :(=اق عسµm 100 ،    و وحن  و منعر بنع اسمدم ش ه بع و داسنتعا

ZnO  اوسعع ودبدل هنعی کل ندی )فلنش  و پت ندنی )نندک فلنش .

  .µm 100اق عس=)  25بخرگنمعیی ،H&Eرن  آا خی )

 

و  ZnO در العه   حعرت ویدیخ همخاعن ننعند ارا 

و کتاو ن م را کعهش ن ادو سلح  BUNو داستعا  ، سلح 

 هننعی و مننعر شنن ه بننع و کننتاو ن م در گتوه BUNسننتای 

داری بننع ا نننیوفننعو   ZnO/chitosanکعاپدزینن نننعند 

 نتنننعیج  .گننتوه اسنننمدم شنن ه بنننع و داسننتعا   ن اشننن 

بترسی ه ستدپعودهدژی نشعن داد ک  آسن   بعفن  کل ن  

نعندکعاپدزینن  و  ZnOهننعیی کنن  نننعندارا  در گننتوه

ZnO/chitosan  بع و داسنتعا   دریعفن  کنتده را همخاعن

بددن  از گنتوه کنتنتل ابتن  بن ش ونت بندد. و داسنتعا   

بننن  و داسنننتعا    P450 (CYP)ودسننن  سننن تدکتوم 

و سپ  ب  و داسنتعا   سندهفددی  (TASO)سدهفدکس   

شدد ک  یک اعده ب  شن   وت ی  ای  TASO2)اکس   

 هنعیهع و چتبیاکس   کنن ه اس  و بع اکس  اس دن پتووئ م

 ننعندارا   .15)شددهعی کل   ایغشع ست  نکتوز سلدل

ZnO    بننع کننعهش سننلح اننعهدن دی آه ه نن  از آسنن

چنن م اینم کننن . هن(اکس  او د در سلدل جلدگ تی انی
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 و همکاران محمدرضا حاجی نژاد     

 639      6931، شهریور  671مازندران                                                                           دوره بيست و نهم، شماره مجله دانشگاه علوم پزشكي               

 گزارش کوتاه

 (IL-1β)بتع 1نعندارا  بع کعهش سلح ستای اینتتهدک م 

از اهتهنع   (TNF-α)هن ه ودادر آهفنع و فعکتدر نکتوز د

  . 11)کن جلدگ تی ای

در بترسی حعرت ویدیخ نعندارا  روی نتدانس  از 

آس   بنعفتی نعشنی از و ند اسنتعا   جلندگ تی کنن . در 

ادرد اثتا  ب دهدژیک ننعندارا  روی در بن م احققنعن 

رسن  روش سننتخ و ا تلاف نظت وجدد دارد. ب  نظنت انی

ودان  زیسن  فتاهمنی و ا  روی ایروش ویدیخ نعندار

در نت ی  اثتا  ب دهدژینک ننعندارا  را وغ  نت دهن . در 

سنت   ZnOهعی قتلی ویدیت استنشعقی ننعندارا  بترسی

افخایش استتس اکس  او د و آسن   بنعفتی در رین  شن . 

نشعن داده اسن   in vitroهعی علاوه بت ایم نتعیج بترسی

کس  اس دن ه پ ن ی ست  افتایش پتا ZnOک  نعندارا  

شندن  در حنعهی کن  ویندیخ دا ن  و آس   سلدهی انی

هعی  حتایی اثت سنمی در  فعقی ایم وتک تع  ب  ادش

  . 18،13)بعف  کل   اییعد نکتد

نعندکعاپدزی  روی ب  ده   حلاه   بعلاوت و سع تعر 

ش م عیی اثتا  ب دهدژیک اتفعووی نسنت  بن  ننعندارا  

اثتا  ر  اهتهع  قدی دارن  و روی دارد. ایم وتک تع  

العه ع  قتلی نشعن داده اس  ک  فتاین  ونتا ( ز ن( را 

هنعی پ شن م اسنتفعده از . در بترسنی 12)کننن وستیع انی

نعندکعاپدزینن  روی سننت  بهتنندد عملکننتد حتکتننی در 

هننعی  ننحتایی دچننعر آسنن   عصنن  سنن عو ک انندش

در انننندرد اثننننت وینننندیخ دا نننن   ننننفعقی  . 10)شنننن 

 در . هنننع اطلاعنننع  کمنننی وجننندد داردنعندکعاپدزیننن 

هنعیی یک العه   سلح پتاکس  اس دن ه پ  ی در اندش

 ک  نعندکعاپدزی  روی را دریعفن  کنتده بددنن  نسنت  

 وننت هننعی وحنن  و مننعر بننع نننعند اره روی کنن(بنن  انندش

دستتسی زیستی را افخایش روش انعس  ویدیخ .  16)بدد

در  دا   در العه ع  قتلی نعنداراوی ک  ب    .ده ای

وننت شنندن  اثننتا  ب دهدژیننک قنندی ننفعقی وینندیخ اننی

  . 11،12)داشتن 
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