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 چکیده

خون پلاسما و پارامترهای  M ایمونوگلوبولینمیزان بر  (DEHP) اتیل هگزیل( فتالات-2دی )سایزر در این مطالعه اثرات پلاستی

بدین  ارزیابی قرار گرفت.مورد روزه  10دوره آزمایش در یک  (Oncorhynchus mykiss)ماهی قزل آلای رنگین کمان  یشناس

میکرولیتر روغن  500به همراه   گرم در کیلوگرم وزن بدنمیلی 50 به میزان DEHPیک گروه از ماهیان )گروه تیمار( به  منظور

به هوشی یمیکرولیتر روغن زیتون در روزهای یک و پنج آزمایش پس از ب 500فقط  کنترل(ه عنوان حامل و گروه دیگر )زیتون ب

 یهاگلبول . میزاننشان نداد داری بین دو گروهپلاسما تغییر معنی  IgMمیزان ،نتایج بر اساسداخل صفاقی تزریق شدند.  صورت

 سفید یهاگلبولشمارش افتراقی در با این وجود  .داری نشان دادنده کنترل کاهش معنیدر گروه تزریق شده با گرو سفید و قرمز

ها بین دو گروه مشاهده نشد. همچنین نتایج مربوط در میزان لنفوسیت ها، نوتروفیل ها، ائوزینوفیل و مونوسیت یدارتغییرات معنی

و هماتوکریت  گین سلولی، میانگین غلظت هموگلوبین سلولهموگلوبین میان، به هموگلوبین، هماتوکریت، حجم میانگین سلولی

توان عنوان کرد که کلی می به طوربا گروه کنترل نشان ندادند.  سهیدر مقاداری تغییر معنی DEHP ماهیان تزریق شده با

DEHP همچنین مطالعه ها گرددباعث کاهش ایمنی و متعاقباً افزایش حساسیت به بیماریسفید  یهاگلبولتواند با کاهش می .

 نماید.حاضر استفاده از لوکوسیت ها به عنوان بیومارکر جهت مطالعات ایمنوتوکسیکولوژی را تایید می
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 مقدمه

 یفصل ییراتتغ ،یانماهمثل در یدتول یاصل یهاهاز مشخص

که  است یمنیا یپلاسما و پارامترها یدیاستروئ یهاهورمون

 ینا و کندیم حساس یاربسزا عوامل بیماریآنها را به حضور 

 یمنیا تنظیم کنندگیمربوط به نقش  یحد تا یهمبستگ

. (Milla et al. 2011)است  یجنس یدهایتوسط استروئ

 ینیندوکرآ کننده های مختل ،اساس مطالعات انجام شده بر

 یو هموستاز یجنس یدهایاستروئ یتبا اختلال در فعال

ها یماریبه ب یانماه یریپذیبآس یتقابل یشباعث افزا یمنیا

است که  نیبر ا. اعتقاد (Milla et al. 2011) شوندیم

ها لنفوسیت گری در تکثیرمیانجیها با ندروژنآها و استروژن

نقش  لنفوسیت ها( یسپوپتوزآ /بین تکثیر تعادل)اثر بر 

اگرچه مباحث  .کنندخون ایفا می یمهمی در هموستاز

تصور  یطور کل اما به ،آن گزارش شده است بارهمتناقضی در

ها که باعث ها برخلاف استروژناین است که آندروژن بر

شوند، اثر یم IgM ها و ترشحیتلنفوس یرتکث یختنبرانگ

 Cook, 1994; Slater and)هایتلنفوس یربر تکث یمنف

Schreck, 1997; Saha et al. 2004; Ros et al. 

 ;Hou et al. 1999).گذارند یم  IgM و ترشح  (2006

Saha et al. 2004) با  سفید یهاگلبولتعداد  به علاوه

 یک به عنوان ،دارد یدهااستروئ یزانکه با م یاتوجه به رابطه

عنوان  کسیکولوژینوتوویممطالعات ا یبررس برایشاخص 

 .(Milla et al. 2011)اند شده

شاخص مهم  یکعنوان به یخون یهاشاخص یکلرطوهب

است و به مطرح  یداخل یهااندام یزیولوژیکف یتوضع

و  یشناسخون یخون از نظر پارامترها یزآنال ،عبارت دیگر

  ها، مطالعاتیماریاز ب یاریبس یصدر تشخ یوشیمیاییب

 یستیکنترل روند ز ،ینو همچن یکلو متابو یشناسسم

برخوردار  ییبه سزا یتاهم از یانموجودات زنده از جمله آبز

 در یخون یهاشاخص ییرواکنش و تغ کهیبه طور ،است

 شاخص زیستیمختلف به عنوان  یطیمح یهااسترس

در پاسخ به  یسلامت ماه یتوضع یابیارز برایمناسب 

 .Docan et alاند )مختلف شناخته شده یهایآلودگ

2010.) 

ها فتالات ،ینیندوکرآ یهاکننده مختل نیترمهماز جمله 

   عنوان به ندروژنی آنهاآ ضدرغم اثرات به که هستند

از  یاریدر بس یکیمواد پلاست یهادهنده و نرم کنندهانعطاف

های مواد غذایی، تجهیزات بندیبستهاز جمله  یداتتول

و پلاسما، تجهیزات های خون پزشکی از جمله کیسه

 شوندیبه کار برده مها الکتریکی، وسایل آرایشی و رنگ

(Jobling et al. 1995; Bauer and Herrmann, 

 یعیبه طور وس که هم اکنون یجهان داتیتولمیزان  (.1997

 التن در س ونیلیم 4از  شیب ،کنندیها استفاده ماز فتالات

-DEHP (di(2آنها را  %25است که حداقل 

ethylhexyl) phthalate )به خود اختصاص داده است 

(Petrovic et al. 2001دی .) (هگزیل اتیل -2 )فتالات 

(DEHP به )یهاجمله فتالات از ،آن یبالا داتیتول خاطر 

فهرست  در 2000 سال در کهاست  یآب یهاطیدر مح جیرا

قرار شود  کنترل باید که سطحی هایآب خطرناک ماده 33

 ی وسطح یدر آبها µg/L 100 از شیبکه طوریبه ،گرفت

mg/kg 200  است )شده  رسوبات گزارشدرPetrovic et 

al. 2001; Fromme et al. 2002.) غلظت نیهمچن 

 نیریش آب یوحش انیآن در بافت ماه از یمتفاوت یها

 6/2 گزارش شده زانیم نیده که بالاترـش یریگاندازه

 Cyprinus) یکپور معمول یدر ماهکیلوگرم  برگرم لیـمی

carpioبوده است ) (European Commission, 

2003.) 

از طریق شکافت  اگرچه بیشتر گونه های جانداران سریعاً

کنند میتبدیل  2EH-2و  1MEHPرا به  DEHPآبکافتی 

 DEHP/MEHPپروتئین بین  /ژن 183که با برهمکنش 

 ،(Singh and Li, 2011)در انسان و حیوانات همراه است 

ه ب تواندیمبالا مقداری از آن  یهاغلظتدر  این، با وجود

 Wittassek and) متابولیزه بازجذب شودغیرصورت 

Angerer, 2008).  

با توجه به اهمیت این ماده آلوده کننده بر روی  ،بنابراین 

آلای رنگین کمان که از جمله ماهیان پرورشی به ویژه قزل

مطالعه اثرات  است،ور ما ماهیان عمده پرورشی در کش

پلاسما و  M یمونوگلوبولینابر میزان  DEHPسایزر پلاستی

 .Oکمان )ینرنگ یقزل آلا یماه یشناسخون یهاشاخص

mykiss)  شداجرا. 

 

 

                                                      
1 Monoethylhexyl phthalate 
2 2-ethylhexanol 
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 هامواد و روش

این آزمایش در فصل تولیدمثل ماهی قزل آلای رنگین کمان 

نر قزل آلای  ماهیان آنانجام برای . شد)در اوایل آبان( انجام 

 یگرم از کارگاه 410 ± 5/6ی وزنبا میانگین  کمانرنگین

واقع در شمال ایران تهیه و به آزمایشگاه آبزیان دانشگاه 

شرایط  باسازگاری برای ها تهران انتقال یافتند. ماهی

 روز 10لیتر به مدت  1000آزمایشگاه، در مخزنی با حجم 

 3/16 ± 9/0 ، دمای آب=9/7pH ± 1/0در شرایطی با 

میلی گرم در  5/7-9گراد و اکسیژن محلول درجه سانتی

مخزن  2ها پس از سازگاری به لیتر نگهداری شدند. ماهی

 هاانجام آزمایش برایعدد ماهی(  20هر مخزن )هزار لیتری 

عنوان تکرار استفاده  انتقال یافتند. از ماهیان داخل مخزن به

 شد. 

 هاینتایج آزمایش سبر اسا DEHPدوز استفاده شده 

Cravedi و) Perdu-Durand 2002 و )Uren-

Webster ( تعیین شد. همچنین با توجه 2010و همکاران )

و استروئید اصلی جنس نر   IgMبه همبستگی منفی میان

ه ب های سفیدگلبول)تستوسترون( و اهمیت استفاده از 

ندروژنی مانند آ ضدعنوان شاخص ارزیابی ترکیبات 

DEHP ،به ماهیان  .شدطراحی  زمایش به صورت زیرآن ای

اتیل هگزیل( -2دی ) ،یکی از مخازن )گروه تیمار(

گرم میلی 50 با غلظتآلمان(  ، (Merck، (DEHP)فتالات

میکرولیتر روغن زیتون  500به همراه  کیلوگرم وزن بدن بر

میکرولیتر  500فقط  شاهد(به عنوان حامل و گروه دوم )

های یک و پنج آزمایش، پس از بیهوشی روغن زیتون در روز

صورت داخل صفاقی با استفاده از با عصاره پودر میخک، به

روز  10لیتر تزریق شد. این آزمایش به مدت میلی 2سرنگ 

 6-8( از هر مخزن 10و  5، 1نوبت )روزهای  3اجرا شد و در 

سنجش  برای برداری وتصادفی نمونه به طورماهی 

از  یریخون گ شناسیپارامترهای خونو  Mایمونوگلوبولین 

 .شدساقه دمی آنها انجام 

پلاسما با استفاده از کیت  Mنوگلوبولین ومیزان ایم

Biosystems S.A. (Barcelona, Spain)  و روش

های خونی شامل گیری شد. شاخصمتریک اندازهتوربیدی

و شمارش افتراقی آنها، تعداد  های سفیدگلبولتعداد کل 

حجم میانگین ، هموگلوبین، هماتوکریت و قرمز هایگلبول

میانگین غلظت هموگلوبین سلول (، MCVسلولی )

(MCHCو هموگلوبین میانگین سلولی ) (MCH بر )

گیری شدند شناسی ماهیان اندازههای رایج خونروشاساس 

(Svobodova et al. 1991). 

زمایش در فصل تولیدمثل انجام شد و آاینکه  به با توجه 

طبیعی  به طورها متعاقب سطح ایمنی ماهی هورمونزان می

در هر زمان با شاهد  هانتایج آزمایش ،در حال تغییر بود

    مقایسه و سطح  t-testزمون آمربوطه با استفاده از 

ها به صورت میانگین شد. دادهگرفته  در نظر %5داری معنی

 بهها ارائه شدند. تجزیه و تحلیل داده استانداردخطای  ±

 .شدانجام  20نسخه  SPSSافزار آماری کمک نرم

 

 نتایج

 IgM)پلاسما ) Mنوگلوبولین وایم

پلاسما در  Mنتایج مربوط به تغییرات میزان ایمنوگلوبولین 

میزان  ،نتایج بر اساسارائه شده است.  1 شکل

 50پلاسما در ماهیان تزریق شده با  Mنوگلوبولین وایم

در مقایسه با شاهد تغییرات  DEHPکیلوگرم بر گرم میلی

 (.P>05/0داری را  نشان نداد )معنی
 

  های خونیشاخص

 2در شکل های سفید گلبولنتایج تعداد و شمارش افتراقی  

در تعداد  یدارکاهش معنی ،نتایج بر اساسارائه شده است. 

در مقایسه با  DEHPهای سفید ماهیان تزریق شده با گلبول

-گلبول(. شمارش افتراقی P<05/0د )گروه شاهد مشاهده ش

ها، لنفوسیت در میزان  ی راداریـتغییرات معن های سفید

ها در ماهیان تزریق و مونوسیت هاها، ائوزینوفیلنوتروفیل

در مقایسه با گروه شاهد نشان نداد   DEHPشده با

(05/0<P.) 
 ،MCV ،MCH، های قرمزگلبولهای مربوط به تعداد داده

MCHC، ارائه شده  3لوبین و هماتوکریت در شکل هموگ

    ها، تعداد نتایج حاصل از آنالیز داده بر اساساست. 

کاهش  DEHPهای قرمز ماهیان تزریق شده با گلبول

 (.P<05/0)داری در مقایسه با گروه شاهد نشان دادند معنی

مقایسه میانگین درصد هماتوکریت خون و این، با وجود 

در مقایسه با ، DEHPزریق شده با هموگلوبین ماهیان ت

(. P>05/0داری را نشان نداد )گروه شاهد تفاوت معنی
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و  MCV ،MCHداری در میزان همچنین اختلاف معنی

MCHC  تزریق شده بابین ماهیان DEHP های و نمونه

 (.P>05/0شاهد مشاهده نشد )

 

 
و گروه شاهد در دوره  DEHPنگین کمان تزریق شده با پلاسمای ماهیان قزل آلای ر Mمیزان ایمونوگلوبولین  - 1 شکل

 آزمایش.

 

 بحث

  دارمعنی یربه تأث دست آمده از این بررسیه نتایج ب

DEHP  در ماهی      و قرمز سفید هایگلبولبر میزان

آلای رنگین کمان اشاره دارد. اگرچه، این ترکیب باعث قزل

 ری شده ازاندازه گی یهاشاخصداری در دیگر تغییر معنی

نشد. عملکرد  پلاسما و پارامترهای خونی دیگر  IgMجمله

 PPsبسیار شبیه به ترکیبات  DEHPشناختی زیست

(Peroxisome Proliferators است که با افزایش تکثیر )

 Rusyn et)سلولی و سرکوب آپوپتوزیس مرتبط هستند 

al. 2006) .عملکرد ضد آندروژنی به علاوه ،DEHP  در

 .Jobling et al)ز مطالعات اثبات شده است بسیاری ا

1995; Crago and Klaper, 2012; Ahmadivand 

et al. 2015) .مطالعات بر اساسAhmadivand   و

از طریق توقف میوز با کاهش  DEHP(، 2015همکاران )

از طریق مسیر وابسته به تستوسترون  و یا   bouleبیان ژن

در  ERK1/2هی واسطه سیگنال ده ب IGF-1به وسیله 

مسیر مستقل از تستوسترون  باعث اختلال در اسپرماتوژنز 

. بعلاوه یک نوع تعادل و ارتباط خاص بین تعداد گرددیم

های سفید و استروئیدهای جنسی برای هموستاز گلبول

ایمنی در ماهیان بالغ وجود دارد که با درنظرگیری اینکه 

    دف قرار را ه سفید هایگلبولترکیبات ضد آندروژنی 

های گلبول(، کاهش تعداد Milla et al. 2011) دهندمی

توان به دلیل مشاهده شده در این تحقیق را می سفید

عنوان کرد. اگرچه تغییر  DEHPعملکرد ضد آندروژنی

و  IgMداری در میزان دیگر پارامترهای ایمنی ازجمله معنی

، مختلف شامل لنفوسیت، نوتروفیل های سفیدگلبول

 ائوزینوفیل و مونوسیت مشاهده نشد.

به عنوان شاخص در  های قرمزگلبولدر ماهیان عمدتاً 

 گیرندمعرض قرارگیری مواد سمی مورد استفاده قرار می

(Bombail et al. 1998; Mitchelmore and 

Chipman, 2001ها با توجه به نقشی که در (. این سلول

نین مصرف اکسیژن انتقال اکسیژن توسط هموگلوبین و همچ

به اند. شناخته شده ROS عنوان منبع اصلی تولیددارند، به

از آنجا که مواد شیمیایی سمی جذب و سپس از طریق  علاوه

شوند، در تماس مستقیم با گلبول جریان خون منتقل می

. در مطالعه  (Guilherme, 2010)گیرندقرمز قرار می

های گلبولدار باعث کاهش معنی DEHPحاضر، تزریق 

تواند به دلیل پاسخ جبرانی به کاهش شد که میقرمز 

ظرفیت حمل اکسیژن باشد تا به پایداری انتقال گازها کمک 

دهنده تغییر در تیغه های تواند نشانکند و همچنین می
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 Jeeآبششی برای مبادله گازی بین خون و محیط آب باشد )

et al. 2005 .) تواند می مزهای قرگلبولالبته کاهش تعداد

ها نیز باشد به دلیل کاهش سنتز و یا تخریب این سلول

(Reddy and Bashamohideen, 1989.) 

 

 
 (ه) ائوزینوفیل و (د) مونوسیت ،(ج)نوتوفیل  ،(ب) لنفوسیتو درصد  (الف) ی سفیدهاگلبولتعداد کل   -2شکل 

 .P<05/0سطح  معنی دار بودن در*. و گروه شاهد DEHPتزریق شده با آلای رنگین کمان قزلماهیان 
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، )د( (MCV))الف(، هموگلوبین )ب(، هماتوکریت )ج(، حجم میانگین سلولی  های قرمزگلبولتعداد  -3شکل 

قزل آلای رنگین  ماهیان )و( MCHC) میانگین غلظت هموگلوبین سلول )و )ه(  (MCH)هموگلوبین میانگین سلولی 

  .P<05/0 دار بودن تفاوت در سطحمعنی*. روه شاهدو گ DEHPبا  شده کمان تزریق
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میزان هموگلوبین کمی کاهش در مطالعه حاضر، اگرچه 

داری نشان نداد. همچنین نتایج اما تغییر معنی ،یافته بود

و هماتوکریت ماهیان  MCHCو  MCV ،MCHمربوط به 

با گروه  سهیدر مقاداری تغییر معنی DEHP تزریق شده با

رسد چون تیمار به صورت می به نظرن ندادند. شاهد نشا

ممکن است بافت تنفسی کمتر آسیب  ،تزریق انجام شده

های گلبولهای مربوط به دیده و میزان هموگلوبین و شاخص

 بودن اگرچه کوتاه ،نیز دچار تغییرات کمتر شده باشند قرمز

توانند از دیگر دلایل نیز می DEHPزمان آزمایش و غلظت 

تواند با می DEHPکه  کردتوان عنوان طورکلی میهبباشند. 

باعث کاهش ایمنی و متعاقباً  های سفیدگلبولکاهش 

همچنین مطالعه حاضر . شودها افزایش حساسیت به بیماری

 شاخص زیستیعنوان به های سفیدگلبولاستفاده از 

 .کندیمنوتوکسیکولوژی را تایید وایم

ی باندهای مواد پلاستیکبا  ترکیبنجا که آاز  به علاوه

 ;Jobling et al. 1995) کندینمشیمیایی ایجاد  

Bauer and Herrmann, 1997; Staples et al. 

 شوددر محیط آزاد  و به راحتی از آنها جداتواند می( 1997

های سطحی، موجودات آبزی مختلف در پس از ورود به آب و

آن قرار  تغذیه در معرض و هنگامهای آبی، رسوبات ستون

که  شودیموارد زنجیره غذایی  ،به این ترتیب و رندیگیم

 برایمطالعات بیشتر  ،ینابنابر. شودمیبه انسان ختم  نهایتاً

آبزیان دیگر ارزیابی اثرات نامطلوب این ترکیب بر ماهی و 

 . شودمیپیشنهاد 
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Abstract 

The effects of the plasticizer di (2-ethylhexyl) phthalate (DEHP) were evaluated on 

immunoglobulin M (IgM) and hematological parameters in male rainbow trout (Oncorhynchus 

mykiss) for a 10-day experimental period. For this purpose, treatment fish were intraperitoneally 

injected with 50 mg/kg DEHP along with 500 µL carrier, i.e. olive oil and control one only with 

500 µL carrier at 1 and 5 days of experiment after anesthetizing. Based on the results, no 

significant difference was found between DEHP and control groups regarding IgM levels 

(P>0.05). The results showed that erythrocyte count and white blood cells were significantly 

lower in fish exposed to DEHP compared to those of control fish (P<0.05). However, no 

significant difference was observed in lymphocyte, neutrophils, eosinophils, monocyte, 

hematocrit, MCHC, MCH and MCV values between the DEHP treatment and control group 

(P>0.05). In conclusion, our findings suggest adverse effects of DEHP on the immune system 

which may lead to an increase in disease susceptibility also verify that leukocyte counts can be 

considered as a novel biomarker of immunotoxicity. 
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