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"مقاله پژوهشی"  

 

 کمانرنگین یآل نابالغ قزل اناثرات نونیل فنل بر بافت تخمدان و بیضه ماهی 
(Oncorhynchus mykiss) 

 

 1مهرجان شمسایی مهدی ، 1اسلامی رجبی هومن، *2ی سلطانیمهد ، 1احمدپناه کاوه

 ، ایران تهراندانشگاه آزاد اسلامی، واحد علوم  و تحقیقات،   ،روه شیلاتگ-1

پرت،  امپزشکی، دانشگاه مرداک، و استاد وابسته دانشکده د ایرانن،  تهرا  ، دانشگاه تهران،ی انشکده دامپزشک گروه بهداشت و بیماریهای آبزیان، د-2

 استرالیا 

 
 19/1/1401 تاریخ پذیرش:                                     1400/ 10/10 تاریخ دریافت:

 

 چکیده

مقادیر   که  شود. تخمین زده میردبطور وسیعی در صنایع مختلف کاربرد دا  عنوان یک ترکیب مختل کننده غدد درون ریزنونیل فنل به       

ایهن از  استروژنیکگفتی  ترکیب  میبطور  ن  آبی  منابع  وارد  این  سالانه  در  ترکیب    مطالعهبه    تحقیقشود.  این  کشنده  تحت  شبه سمیت 

عدد    360منظور   نکمان پرداخته شد. برای ایرنگین   یآلابیضه و تخمدان ماهی قزل  یبر توسعه گناد و تغییرات آسیب شناسی بافت  استروژنی

میانگین وزنی  نرنگی  یآلاقزل  ماهی با  بطور تصادفی    115  ±  5کمان  تکرار  6  بهگرم  با سه  تزریق درون    .تقسیم شدند  گروه  به صورت 

  2)   (E2)  بتا استرادیول  -17میکروگرم در گرم وزن ماهی(، یک غلظت    100و    50،  10)  نونیل فنل  با دوزهای تصاعدیصفاقی در مواجه  

ماهیان کنترل هیچگونه تزریقی صورت   در  حالیکهگرفتند، درقرار(  اتانول و روغن نارگیل)حلال    و کنترل  م وزن ماهی(م در گررگمیکرو

در روز بیست و یکم انجام شد.  گنادها  برداری بافتینمونه .در غلظت کامل انجام پذیرفت  14و  7، 0تزریق ها سه بار و در روزهای  .نگرفت

 –میکرونی تهیه و به روش هماتوکسیلین    6ها مقاطع  شناسی از آنافتوش استاندارد بشده و مطابق ر  ل بوئن تثبیت در محلو   های گنادنمونه

نشان داد که رشد اووسیت ها تحت تأثیر  نتایج  گرفتند.  با استفاده از میکروسکوپ نوری مورد مطالعه قرارسپس    .شدندائوزین رنگ آمیزی

فن نونیل  مختلف  داستگرفتهقرار  E2و    لتیمارهای  تغی،  مراح رحالیکه  در  مشاهدهیری  اسپرماتوژنز  علاوهل  ضایعات نشد.  این،  بر 

بطوریکه با افزایش    .شدهای مختلف نونیل فنل مشاهدههای در معرض غلظتهای تخمدان و بیضه ماهیهیستوپاتولوژیک مختلفی در بافت

گرانولوزا، های  آترتیک، هایپرپلازی سلولی  هاشامل اووسیتخمدان  وپاتولوژیک تتسشد. تغییرات هیتر و شدیدترغلظت این اثرات واضح

های زرده و فروپاشی هسته بود. هایپرپلازی بافت بینابینی، فیبروزه شدن  پیکنوزه شدن هسته، واکوئولاسیون سیتوپلاسمی، تخریب گرانول

 کوئل سلولی و نکروزه شدنیدایش واگونیا، پپرماتوهای اسره شدن سلولنژهای سرتولی، توزیع غیر نرمال و د، هایپرتروفی سلولهالوبول

تواند تأثیرات قابل توجهی بر هسته از مهمترین ضایعات بافتی مشاهده شده در بافت بیضه بود. بطورکلی، نتایج نشان داد که نونیل فنل می

 . ددان و بیضه گردلوژیکی در بافت تخموت مراحل تکوین سلول های جنسی داشته باشد و باعث بروز تغییرات هیستوپا

.کمانرنگین یآلاب شناسی بافتی، بیضه، تخمدان، قزلنونیل فنل، آسی کلمات کلیدی:

 
 msoltani@ut.ac.ir: مکاتبات دارعهده  *
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https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.23223545.1401.16.2.2.6
http://aqudev.liau.ac.ir/article-1-605-fa.html
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 مقدمه 

کیفیت و سلامت آب زیستگاه آبزیان نقششش مهمششی 

تولیششد مثششل ماهیششان دارد و ورود مششواد   در رشد و نمششو و

 اهشش گنادبششر  جششدی    تششأثیراتتوانششد  سمی در منابع آبی می

. امششروزه تغییششر در (Massar et al., 2014)داشششته باشششد 

مششاده آبزیششان بششه دلیششل کششاهش  ای نششر وتعادل جمعیت ه

قدرت باروری و اختلال در تولید مثل طبیعششی از عوامششل 

کاهش جمعیت و خطر انقراض برخی از گونه ها معرفی 

 هدآلاین جمله از(.  Luna and Coady, 2016است )شده

 مطششر  بسششیار آبششی هششای اکوسیستم در که امروزه هایی

کننششده  مختششل وادم عنوان تحت شیمیایی مواد ،باشندمی

 ایجششاد علششت بششه که ،باشندمی(EDCs) ریز  درون غدد

توجششه  مششورد سششایر موجششودات و انسششان بششر منفششی اثرات

دارای  کششه مششاده شششیمیایی  800در حدود    تاکنون.  هستند

عملکششرد   فتوانایی ایجششاد تششداخل در جنبششه هششای مختلشش 

اسششت شناسششایی شششده ،رون ریششز هسششتندسیسششتم غششدد د

(Bergman, 2013). دهد که مطالعات مختلف نشان می

( EEDCترکیبات مختل کننده آنششدوکرینی اسششتروژنی )

با توجششه بششه نششو    توانند از طریق شیوه های مختلف ومی

ترکیب، سطح آلششودگی و اسششتراتژی تولیششد مثلششی گونششه 

توژنز گنششاد و فرآینششد گششام  یوهدف، اثششرات مختلفششی ر

 (. Weber et al., 2017شند )داشته با

بطور وسیعی در ساخت مششواد   اتوکسیلات  فنل  نونیل

اکسیدان ها، ها، آنتیکش ها، علف کششوینده، حشره

کششاربرد دارد روان کننده ها )امولسیفایرها( و پلاسششتیک  

(De Bruin et al.,2017).  در  آناسششتفاده گسششترده از

این ترکیششب   ش مقادیر زیادمنجر به رهایمختلف    عصنای

ی، کشششاورزی و شششهری بششه از طریق پسششاب هششای صششنعت

 ,.Maruya et al) اسششتاکوسیسششتم هششای آبششی شششده

نونیل فنل اتوکسیلات در محششیه هششای آبششی در (.  2015

اثر تجزیه میکروبی به مونومر سازنده خششود یعنششی نونیششل 

و پایششدارتر   رشود کششه در محششیه سششمی تشش فنل تجزیه می

-حضور آن در رودخانه .(Rivero et al., 2008است )

های سششاحلی، خورهششا و رسششوبات در ها، آبریاچهها، د

 ,.Soares et al) اسششتمقششادیر مختلششف گششزارش شششده

رغم مطالعات پششایش محیطششی بسششیار وسششیع علی  .(2008

نونیل فنل در دیگر نقاط جهششان، متأسششفانه در کشششور مششا 

مطالعششه   ی ازکشش یاسششت.  قابششل مشششاهده   خلاء این موضو

ان توسشششه گیشششری نونیشششل فنشششل در ایشششرزهسشششتند انشششدام

Mortazavi ( نشششان داد کششه میششزان 2012و همکششاران )

نونیل فنل در رسوبات سطحی تششالاب انزلششی، بششه عنششوان 

هششای آبششی کشششور، در یکششی از مهمتششرین اکوسیسششتم

بود و طبق ایششن گششزارش  μg/g dw  29 - 06/0محدوده 

 29و  43/10،    17/8ترتیب با  هل ببالایی از نونیل فن  حسط

 کبششد مششاهی  و  ن خشک در عضلهمیکروگرم در گرم وز

نونیششل فنششل شششد. گیششریو رسششوبات انششدازه  کپور معمولی

ترکیب چربی دوست است و متعاقباً توانایی تجمششع   یک

 ,.Lee et al) زیسششتی در موجششودات آبششزی را دارد

بششه  یتواند از سششطحمی ییاذ، بنابراین در شبکه غ(2015

دهششد بزرگنمششایی زیسششتی ر   منتقل شششود و  سطح دیگر  

., 2006)et al(Isidori . بششا نونیل فنل ساختاری شباهت 

 ایششن کششه شششودمششی باعششث بتششا اسششترادیول -17 هورمششون

 و نموده عمل استروژن موجودات مانند بدن در ترکیب

 اتشش ب – 17 ی اسششتروژنی بششاهششاگیرنششده بششه اتصال در حتی

تحقیقششات  (. et alLee.1996 ,) دنشش ک رقابششتاسترادیول 

 نونیششل فنششل های مختلفکه غلظت دادنشان انجام شده 

 کششاهش میر، و مرگ افزایش باعث تواندماهیان می در

 رفتارهششای هششای نششاتوان، تخششم تولیششد افششزایش باروری،

 تغییششرات جنسششیتی، دو شششیو  وزن، استرسششی، کششاهش

 ا،لاروهشش  بقششاء کششاهش ،اهشش دگنا نرمال رشدغیر ظاهری،
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 3 ...... قزل آلا الغناب انماهی اثرات نونیل فنل بر بافت تخمدان و بیضه

 
 

 سششمت بششه جنسششی نسششبت تغییر و شدن کنسا در تأخیر

 ,.Vazquez et alگششردد ) مششاده )مثنششث سششازی( جنس

2005; Wu et al., 2014; Watanabe et al., 2017.) 

هششا نونیل فنششل کششه درمششاهی  هایی نظیربطور کلی آلاینده

زیرکشششنده موجششب  هایاثرات کشنده دارند، در غلظت

تغییششرات بششه گردند و این یم ییرات فیزیولوژیکغتبروز 

ایی مششاهی بششرای تحمششل تششنش زیسششت وبه خود بششر توانشش ن

لششذا بششا بررسششی آسششیب هششایی کششه  گذارد.می  محیطی اثر

 ممکن است در اثر عملکرد این آلاینده ها بوجود آیششد،

تششوان درک بهتششری از نقششش زیسششتی و فیزیولوژیششک می

مطالعششه بافششت  (.Verslycke, 2002آنها به دست آورد )

عنششوان  توانششد بششهولوژیک گنادهششا مششیاتوپشناسی و هیست

ابزاری قدرتمند در تجزیه و تحلیل اثرات مضر ترکیبات 

 Yangگیرد )ماهیان مورد استفاده قرار برشبه استروژنی 

et al., 2008.)  بنششابراین هششدف از ایششن پششژوهش کسششب

 یهششااطلاعششات در ارتبششاط بششا اثششرات احتمششالی غلظششت

ترکیششب   عنششوان یششکبلوغ گناد بششه    مختلف نونیل فنل بر

یک و بررسی آسیب شناسی بافششت گنششاد در شبه استروژن

کمششان نابششالغ و رنگششین یآلاهششای نششر و مششاده قششزلمششاهی

 توسه میکروسکوپ نششوری  E2مقایسه تغییرات با تیمار  

بششه کمششان  رنگششین  یآلادر این پژوهش از ماهی قزلبود.  

کثیششر و نعت تدر ص  قابل توجهلید  وتدلیل اهمیت و سهم  

لاعششات و شششناخت ن و همچنششین داشششتن اطورش ماهیاپر

 آن مناسشششب از ششششرایه بیولشششوژیکی و فیزیولشششوژیکی

 .شداستفاده

 

 مواد و روش ها

نششر )  کمششانرنگششین  یآلاعدد مششاهی قششزل  360  تعداد

روز   310)  گششرم  115  ±  5با میانگین وزنششی اولیششه    (وماده

رش مششاهی مزرعه تکثیششر و پششرو  زاپس از تخم گشایی(   

 هاماهی .ی شدچال استان لرستان خریدارماهی  یآلاقزل

 مجهز بششهبا تانکرهای مخصوص حمل و نقل زنده ماهی  

سیستم هوادهی اسششتاندارد بششه کارگششاه تکثیششر و پششرورش 

احمششد آبششاد مسششتوفی تهششران   "آبزی اکسیر کوثر"ماهی  

در   تصششادفی  در یششک طششر  کششاملاًها  یافتند. ماهیانتقال  

عششدد مششاهی بششه   20با تششراکم  و  ار  تکریمار با سه  ت  6قالب  

لیتششری بششا  1000تانک فایبرگلاس    18زای هر تکرار در  ا

هوادهی ثابت ) با استفاده از سنگ هوا متصل به سیسششتم 

 10هوادهی مرکزی( و جریان آب مداوم با نر  سرعت  

 12:12و تحششت شششرایه نششوری  لیتششر در دقیقششه 12تششا 

گششراد نتیدرجه سششا  14  –  15:روشنایی( و دمای  یک)تاری

ده از مطالعششات انجششام شششده بششا اسششتفا. نگهششداری شششدند

تیمارهای آزمایشی بر اساس گروه کنترل، گروه کنتششرل 

حامششل یششا منفششی )اتششانولا روغششن نارگیششل(، سششه دوز 

میکروگششرم بششر گششرم   100و    50،  10تصاعدی نونیل فنل)

 Hughes and Gallagher, 2004, Syasinaوزن بدن( )

and Shved, 2015) بتششا اسششترادیول  -17ک دوز یشش  و

 میکروگشششرم بشششر گشششرم وزن بشششدن( 2ل مثبشششت: )کنتشششر

(Zaccaroni et al., 2009) در یششک . تعیششین گردیششد

بششر اسششاس روش اسششتاندارد سششازمان  پروتکششل جششامع

تغییرات ایجاد شده توسششه   همکاری و توسعه اقتصادی،

ت آزمششون فرضششیه اثششر هشش جبتششا اسششترادیول  -17تیمششار 

 گرفششتسششی قرارل فنششل مششورد برراسششتروژنیک نونیشش 

(OECD, 2009) .در طششول دوره هششا غششذادهی مششاهی

-غذای تجاری ماهی قششزلسازگاری به مدت دو هفته با  

 5/1بششه میششزان    تهیه شده از شرکت فرادانششه  (GFT2)آلا  

و صبح    9درصد وزن بدن و یک بار در روز  در ساعت  

 بششه منظششور  شششد.  مانجششااز اولین تزریششق    ساعت قبل  24تا  

( بششا CAS No. 84852-3) اهی ها با نونیششل فنششلمواجه م

بتا  – 17و  (Sigma, USAدرصد ) 7/93درجه خلوص 
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میلششی  1 از سرنگ انسششولین (Sigma, USA)استرادیول 

 intraperitoneal) لیتری به صورت تزریق داخل صفاقی

injection) شششداستفاده (Christiansen et al., 1998; 

Yadetie et al., 2002) به این منظششور پششس از بیهششوش .

 درصششد 1/0فنوکسششی اتششانول  – 2دن مششاهی هششا بششا کششر

(Merck, Germany) ماهی ها با تششرازوی دیجیتششال )بششا ،

گرم( توزین و بر اسششاس وزن، تزریششق در بششین   1/0دقت  

بالششه شششکمی و بالششه مخرجششی در ناحیششه صششفا  انجششام 

رم لششوگه ازاء هرکیمیلی لیتششر بشش   2ریقی  زتپذیرفت. حجم  

 کنتششرلیمار بود و گششروه  متناسب با تاز محلول  وزن بدن  

میلی لیتر به ازاء کیلوگرم وزن بششدن حششلال   2حلال فقه  

، هفششتم و صششفردر روزهششای  تزریششق دریافششت کردنششد.

عششدد مششاهی از هششر  12ام، 21انجششام و در روز چهششاردهم 

بیهششوش و درصششد    1/0فنوکسششی اتششانول    –2تیمار توسه  

فاده با است  شدند.ها جداسازینادو گالبد شکافی  سپس ک

بررسششی و جنسششیت بر اساس شکل ظاهر  گنادها    از لوب

 ,.Biswas, 1993; Genten et al) تعیششین گردیششد

  بششوئن  ویال های حاوی محلول  گنادها در  سپس  .(2009

سششاعت    48تششا    24به عنوان عامل تثبیت کننده بششه مششدت  

س منتقششل شششدند. سششپ  %70و سپس به الکل    دذخیره شدن

ع آزمایشششگاهی زکریششای مجتمشش شششیلات  در آزمایشششگاه

عمل آبگیششری بششا تهران    رازی دانشگاه علوم و تحقیقات

ها در یک سری از الکل های اتیلیک بششا هقرار دادن نمون

پس از این مرحلششه نمونششه   درجه صعودی انجام پذیرفت.

شششده و توسششه  یهششا بششا لسششتفاده از گزیلششل شششفاف سششاز

م دوار با استفاده از میکروتششو  د وشدنقالب گیری  پارافین

از نمونششه هششای قالششب گیششری   LEICA-RM2255مششدل 

پس از  میکرومتر تهیه شد. 6شده برش هایی به ضخامت 

روی لام،  هششای پششارافینی حششاوی بافششتبششرشقششرار دادن 

 (H&E)ائششوزین   –هماتوکسششیلین  رنگ آمیزی با روش

انجششام ( Microm-HN1S70) خودکششار هبششا دسششتگاو 

بششا  . در ادامه(Bancroft and Gamble, 2008رفت )پذی

درجه روی لام   45چسب انتلان لامل با زاویه    استفاده از

 تخمششدان و بیضششههششای از بافششت نهایششتدر  داده شد.قرار

لام تهیششه   5تششا    3  متعلق بششه تیمارهششای مختلششف  هایماهی

-Nikon) یکمششک میکروسششکوپ نششور سششپس بششا .شششد

Eclipse.TS100)  ل و متصل بششه ربین دیجیتامجهز به دو

 100و    40تصششاویری بششا بزرگنمششایی  هششا  مانیتور از نمونششه

 . (Koc et al., 2008گردید )تهیهعدسی شیئی 

 

 نتایج

گشششروه  6در بررسشششی مقشششاطع بشششافتی تخمشششدان در 

مرحلششه از مراحششل بلششوغ تخمششدان شششامل  سششهآزمایشششی، 

لششوژنز در تیکششال آلششوئلی و ویترومرحله پیش هستکی، ک

ده شششد، در حالیکششه کمششان مشششاهرنگششین  یآلاقزلماهی  

هیچ یک از مراحل پایانی شامل مرحله بلوغ و رسیدگی 

هششا نشد. نتششایج حاصششل از بررسششی بافششتتخمک مشاهده

نشان داد که در دو تیمار شاهد و کنترل حلال، اووسیت 

 (. در1)شششکل    داشششتندها در مرحلششه پششیش هسششتکی قرار

م بششر میکروگششر 10ض ماهیششان در معششر مقششاطع تخمششدانی

در حال رشد اغلب اووسیت ها    ن بدن نونیل فنلگرم وز

مرحلششه . داشششتنددر مرحلششه کورتیکششال آلششوئلی قرارو 

کناری شدن ذرات )کورتیکال آلوئلی( از طریششق ظهششور 

هستک هششا همچنین  .  شدذرات کناری و چربی مشخص  

لبیششانی و اجسششام با  شددیده    هبطور پراکنده در غشاء هست

 (.2)شکل  گردیدیدناپد
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  –کمششان  رنگششین  یآلامقطعی از بافت تخمدان ماهی قششزل  :1شکل  

(. Po:    )مرحله پیش هستکی  گروه شاهد. اووسیت ها در مرحله  

N  ، هسششته :Nu  هسششتک : ، B اجسششام بالبیششانی :(H&E 40, 

100X.) 

 
کمان در معرض رنگین  ی آلال تخمدان ماهی قز  از بافتمقطعی    :2شکل  

)   IIIاووسیت هشا در مرحلشه    البغمیکروگرم در گرم نونیل فنل. فاز    10

: کورتیکال آلشوئلی ، Ca : هستک ، Nu: هسته ،  Nکورتیکال آلوئلی(. 

F  لایه فولیکول : ،A . اووسیت آترتیک :(H&E 40, 100X) . 

ت هششای معششرض غلظشش هیان در  مدانی مامقاطع تخدر  

میکروگرم بر گرم وزن بدن نونیل فنل اغلششب   100و    50

اووسیت ها در مرحله کورتیکال آلششوئلی و زرده سششازی 

ویتلششوژنز از طریششق افششزایش ویتلششین در  بودنششد واولیششه 

هششای همچنین ضخامت لایه  .بودسیتوپلاسم قابل مشاهده

ووسیت بطور قابششل نولوزا در غشاء اارفولیکولی تکا و گ

 حواشششی در سششازی زرده .بششودتششهتششوجهی افششزایش یاف

 شکل گلبولی به زرده های وزیکول و  سیتوپلاسم شرو 

سیتوپلاسم توزیع شششده  در لیپیدی های وزیکول بین در

 آسیب های هیستوپاتولوژی(. از مهمترین  3)شکل  بودند

هششای لیکششولوف  افششزایش  مشششاهده  های نونیل فنلدر تیمار

اووسششیت هششای پششری  صششوص)بخ دژنره شدهو  تیکآتر

هششای ، هششایپرپلازی در سششلوللوژنیک و ویتلوژنیششک(ویت

، پیکنششوزه شششدن هسششته، گرانولششوزای اطششراف فولیکششول

 واکولاسششششیون سیتوپلاسششششمی، فروپاشششششی هسششششته و

بششا افششزایش غلظششت چروکیدگی غشاء اطراف اووپلاسم  

برخششی از اووسششیت  همچنین گرانششول هششای زرده در.  بود

بششافتی در مقششاطع  تخریب شششدند.    ی ویتلوژنیک دچارها

اووسیت ها در مرحله ویتلوژنز   E2تخمدان ماهیان تیمار  

، بطوریکششه ذرات زرده ای بششا منشششاء خششار  شششتندداقرار

و عرض  بودسلولی بصورت توده های گرد قابل مشاهده

بششود. همچنششین افششزایش یافتششه نیششز غشششاء و حجششم سششلول

شششد ر مشششاهدهنیز در این تیمششا  های آترزیا شدهل  وکفولی

 (.4 )شکل

 

 
کمان در معرض رنگین  ی آلامقطعی از بافت تخمدان ماهی قزل   :3  شکل

میکروگرم در گرم نونیل فنل. فاز غالب اووسیت ها   100و ب(    50الف(  

: Voنز( (.وژو زرده سازی )ویتلشکورتیکال آلوئلی    )  IVو    IIIدر مرحله  

: کورتیکال آلشوئلی Ca : هستک ، Nu: هسته ،  N تلوژنیکاووسیت وی

 ،F  ، لایه فولیکول :T لایه تکا:   ،Gr  ، لایشه گرانولشوزا :A  اووسشیت :

: پیکنوزه ششدن هسشته، P،  : هایپرپلازی سلول های گرانولوزاhgآترتیک  

 .(H&E 40, 100X)سملاپ: واکولاسیون سیتو*
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مقطعی از بافت تخمدان ماهی قزل آلا رنگین کمان در معشرض   :4  شکل

)زرده سشازی   IV. اغلب اووسیت ها در مرحلشه  E2میکروگرم در گرم  2

 T: کورتیکشال آلشوئلی ،  Ca  ه: وزیکشول زردY: هسشته ،  N  )ویتلوژنز(( .

 ,H&E 40) رتیشکسشیت آت: اوو A لشوزا،ون: لایشه گرا Gr، :لایه تکا

100X.) 

که با سلول های سرتولی   و قابل تشخیص بودفراوان  

در بین لوبول ها نیششز   و  بودندبا توزیع مناسب احاطه شده  

هششای   گهششا و مششویرهششای لایششدیگ، فیبروبلاسششتسلول

الف(. بر اسششاس مشششاهدات   -  5)شکل  داشتندخونی قرار

 های  غلظت  ر معرض  د  کهمیکروسکوپی در تیمارهایی  

 ، تغییشششراتششششتندداقرار E2و  نشششلمتفشششاوت نونیشششل ف

هششا آسیب  شد و شدتوسیعی مشاهده  هیستوپاتولوژیکی

 ، بطوریکه توزیع وبا افزایش میزان غلظت افزایش یافت

کیسششت هششای لوبششولی ،  نظم لوبششول هششا دچششار ناهنجششاری

با غشای و    تخریب و اسپرماتوگونی ها بصورت پراکنده

نواحی  رد  آتروفی شدید  مچنین. هور داشتندحضم  نامنظ

هششای ، هششایپرتروفی سششلولبول ها ) بافششت بینششابینی(بین لو

نکششروزه شششدن و    واکوئل های سششلولیسرتولی، پیدایش  

از ضایعات ( pyknotic nucleiهسته برخی از سلول ها )

میکروگرم بر گرم   100و    50مشاهده شده در تیمارهای  

.(5)شششششششکل  دوزن بششششششدن نونیششششششل فنششششششل بششششششو

 
میکروگرم بر گرم وزن بدن نونیشل  100د( تیمار   50 ( تیمار   10کمان نابالغ در الف( گروه شاهد  ب( تیمار  آلای رنگینل قزبیضه    مقاطعی از بافت   5:ل  کش

 .(H&E 100x)( Pوزه( )کر)ن(، هسته پیکنوتیک L(، لوبول )I(، بافت بینابینی )S(، سلول سرتولی )Spg. اسپرماتوگونی ) E2( تیمار  شفنل ه

 بحث 

تیمارهای   بررسی  از  حاصل  نتایج در  تخمدان  بافت 

و   فنل  گروه  17نونیل  با  استرادیول  نشان  بتا  شاهد  های 

  داشتند داد که این تیمارها در مراحل مختلف اووژنز قرار

.  بودند ها دستخوش تغییرات قابل توجهی شدهو اووسیت

در اووسیت  مر  وانیاستخ  ن ماهیا  بیشتر  بلوغ  احل  شامل 
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هاووس با  اولیه  کرویت  اولیه،  سته  هستکی  پیش  ماتینی، 

می بالغ  اووسیت  و  ویتلوژنز  آلوئلی،  باشد کورتیکال 

(Lowerre-Barbieri et al., 2011 ).    اینکه به  توجه  با 

تا    10ماهیان جوان انتخاب شده در این تحقیق در حدود  

خمدان  شین، تماه سن داشتند و بر اساس مطالعات پی  11

ماهگی حاوی    5الی    3  کمان در رنگین   یآلازلماهی ق

به  اووگونیا  تبدیل  مرحله  همچنین  و  است  اووگونیا 

)نفیسی  است  سریع  فرآیندی  ثانویه  و  اولیه  اووسیت 

اووگونیا و  بنابراین،    ،(1387بهابادی و فلاحتی مروست،  

اولیه مشاهده  اووسیت  مطالعه  مورد  های  ماهی   در 

  در گروه شاهد ت تخمدان  ضر بافلعه حادر مطانگردید.  

کنترل   در  و  ها  اووسیت  و  داشت  طبیعی  حالت  حلال 

قرار هستکی  پیش  این مرحله  صورتیکه  در  داشتند، 

دیگر   تیمارهای  در  تغییرشرایه  در گردیددستخوش   .

تیمار   تخمدانی  بدن   10مقاطع  وزن  گرم  بر  میکروگرم 

  آلوئلی تیکال نونیل فنل اغلب اووسیت ها در مرحله کور

تعد پیش  و  مرحله  در  نیز  ق ادی    داشتند. رارهستکی 

  که در پایین ترین غلظت   دادبنابراین این موضو  نشان  

شده برده  فنل   بکار  نونیل  تأثیر  تحت  ها  اووسیت  نیز  

گرفته   از    بودندقرار  ناشی  تغییرات  این  احتمالاً  و 

تخمدان    کردعمل سطح  در  فنل  نونیل   . بود استروژنیک 

غلظ های  در  ویژه  50ت  به  گرم    100  و  در  میکروگرم 

مریل  نون در  ها  اووسیت  اغلب  کورتیکال  افنل  حل 

قرار اولیه  سازی  زرده  و   این علتداشتند.  آلوئلی 

باتأثیرمی  موضو  ارتباط   افزایشبر  نونیل فنل تواند در 

هورمون   استرادیول  –  17مقادیر   و   ویتلوژنین و بتا 

  تخمدان  های  لیکولوف بیشتر رشد  و سازی زرده فزایشا

دا  .باشد نشان  شبه  اسدهتحقیقات  ترکیبات  که  ت 

افزایش سطو    طریق  از  استرادیول    –  17استروژنی  بتا 

می ویتلوژنین  تولید  افزایش  باعث  گردند  پلاسما 

(Orrego et al., 2010.)    فنل بیان شده است که نونیل 

را از طریق مکانیسم مستقیم    سنتز ویتلوژنینممکن است  

ل  ل فعا. مکانیسم مستقیم شامد تحریک کنقیم  یر مستیا غ

ترکیب   آن  در  که  است،  استروژن  گیرنده  مسیر  شدن 

( استروژن  گیرنده  به  بطورمستقیم  استروژنی  (  ERشبه 

با تقلید عملکرد    شدهمتصل   بتا استرادیول باعث   -17و 

و رونویسی  ژن    تحریک  می  Vtgبیان  کبد  گردد در 

(Kazeto et al., 2004; Ruggeri et al., 2008) . 

در   (2014همکاران )  و  EL-Sayed  در همین راستا، 

مواجه  با  ای مطالعه ماهیقرار  در  تیلاپیاان  دادن  بالغ   ماده 

و    60،  40غلظت های    با  (Orechromis niloticusنیل )

ماه، به این   2میکروگرم در لیتر نونیل فنل به مدت    100

با غلظت  نتیجه رسیدند که   تیمارهای  نونپایین  در  یل  تر 

مراحل ویتلوژنیک و   ت هایمملو از اووسی  تخمدان  فنل

بود ویتلوژنیک  غلظتاواخر  بالاترین  در  حالیکه  در   ،  

در  و  بافتی  آسیب چشمگیر  و  ها  اووسیت  قطر  کاهش 

تخمک وجود  عدم  طبیعی  نهایت  . شد   مشاهدههای 

گیری  همچنین نشان داده شده است که در معرض قرار

نون  Oncorhynchus rhodurusماهی   فنل  با  باعث  یل 

 ,Nakamuraگردد )می  و رشد اووسیتوین  پیشرفت تک

-های بهنونیل فنل در غلظت  حاضر  (. در پژوهش2013

ضعیفکار بطور  بهرفته  نسبت  بتا    17  تیمار   تری 

رشد باعث  در   اووسیت  استرادیول  شد.  زرده  جذب  و 

بطور   E2مطالعات مختلف گزارش شده است که تزریق  

می یش  د را افزان زرده در کبساخت پروتئی  دارییمعن

می خواری  زرده  به  ها  اووسیت  تحریک  سبب  و  دهد 

 inمطالعات  . همچنین  (Oguz and Unal, 2011شود )

vitro   نونیل فنل  نشان داده است که قابلیت نسبی اتصال 

گیرنده حدود   به  در  استروژن  برابر    10-4تا    10-3های 

 ,Lutz and Kloas)  ستا  E2ل  تر از قابلیت اتصاضعیف
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1999; White et al., 1994  در تحقیقی با استفاده از .)

استروژنی  گیرنده سیتوزول    –17های  در  استرادیول  بتا 

پنجه قورباغه  )کبدی  آفریقایی  (  Xenopus laevisدار 

داده گیرندهنشان  این  که  برای شد  کمتری  پیوستگی  ها 

به   نسبت  فنل  )  E2نونیل   ,.Meregalli et alدارند 

2001) . 

د که  است  ذکر  مط شایان  مختلف  ر  گزارش  العات 

با ترکیبات شبه  شده استروژنیک مواجه  اثرات  است که 

نمی ماده  جنس  در  باروری  افزایش  باعث  استروژنی 

آلاینده این  زیرا  در  گردد،  ویتلوژنین  تولید  القاء  با  ها 

بیشتر نشده  مقادیر  کنترل  یا  منج  و  نرمال،  مقدار  به  از  ر 

ده و از  نیک شد اووسیت های ویتلوژبیش از حفزایش  ا

ویتلوژنیک  از  بعد  مرحله  به  ورود  و  تخمک  بلوغ 

 Alslev et al., 2005; Barse etکنند )جلوگیری می

al., 2010  .)شده بیان  ترکیبات   که همچنین  حضور 

انتقال   فاز  در  تأخیر  باعث  آبی  منابع  در  استروژنیک 

سنتز   اس  17فرآیند  به  ترادیو بتا  سنل  فاکتور تز  فاز 

ال )قااستروئیدی  بلوغ  و ((  MIFء  تخمک  بلوغ  مسئول 

 .(Noaksson et al., 2005گردد )می  )تخمریزی نهایی 

این تأخیر منجر به پیر شدن تخمک ها و فو  رسیدگی  

 (. Flett et al., 1996گردد )می  آنها 

مشاهده تغییرات  بر  اووژنز، علاوه  مراحل  در  شده 

-ینرنگ  یآلاقزل  های  ماهی  انیتخمد  عمقاط  بررسی

فنل    کمان نونیل  مختلف  تیمارهای  با  مواجه  اثر  در 

های هیستوپاتولوژیکی در بافت  دهنده ظهور آسیبنشان

آسیب    ،بودتخمدان   این  بیشتر  ها  که  غلظت  افزایش  با 

نونیل    نمایان شد. به هر حال در تیمارهای با غلظت بالاتر

او افزایش چشمگیر  غیروسیت هفنل  آترزیا  )  طبیعی   ای 

شد  دژنره  مانند   و  ه(و  تخمدان  در  اختلالات  از  برخی 

نامنظم غشاء هسته   ایجاد مرزهای  تخریب سیتوپلاسم و 

اووسیت سلولدر  در  هایپرپلازی  ویتلوژنی،  های های 

غشاء  در  چروکیدگی  و  فولیکول  اطراف  گرانولوزای 

مشاهده اووپلاسم  داطراف  توجه  جالب  نکته  ر شد. 

ار کمتر  سیب  حضور تعداد  E2ان در معرض  یان ماهتخمد

غلظت  اووسیت با  تیمارهای  با  مقایسه  در  آترتیک  های 

   .بالاتر نونیل فنل بود

ای ، مجموعه2009در سال    OECDدر دستور العمل  

از معیارهای تشخیص هیستوپاتولوژی بافت تخمدان در  

استروژن ترکیبات  بالقوه  اثرات  ارزیابی  با  یک  ارتباط 

شپیش برر هدنهاد  آنها  بین  در  که  فزایش ا  سی است 

به عنوان راهکاری مناسب جهت فولیکول ها ی آترزی 

مطر   ترکیبات  این  اثر  در  گناد  بافتی  آسیب  شناسایی 

و  هورمونی  کنترل شده  فرآیند  آترزیا یک  است.  شده 

و  شکست  توصیف  برای  که  است  طبیعی  کننده  فاسد 

فولیکولی  ای  رزیآت  .دوشبازجذب گامت ها استفاده می 

های شود فولیکولت که سبب میساییک فرآیند تخریب

تخمدانی مهره داران یکپارچگی خود را از دست داده و  

( شوند  حذف  گذاری  تخمک  از   Wood andپیش 

Van Der Kraak, 2001آترزیا ممکن (. مکانیسم های 

هیپوفیز،  برداشتن  قبیل  از  مختلفی  عوامل  توسه  است 

د  یجاها اها و آلودگی ، استرسغذایی  ی، فقرواکنش نور

 Wood and Van Der Kraak, 2002; Pierronود )ش

et al., 2008شده بیان  ریزی (.  برنامه  مرگ  که  است 

شده سلول های گرانولوزا که حمایت هورمونی را برای 

می فراهم  ها  که اووسیت  است  طبیعی  مکانیسم  کنند، 

ران و  ستاندای در پتوسه آن آترزیای فولیکولی تخمدان

( ماهیHsueh et al., 1994پرندگان  احتمالاً  و  ها  ( 

گیری کرد که نونیل  افتد. پس شاید بتوان نتیجهمی   اتفا  

ر فرآیند آترزیا بر اووژنز تأثیر گذا از طریقتواند فنل می

مثلی   باشد تولید  موفقیت  کاهش  باعث  در  و  گردد. 
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اووسیت که  شد  مشاهده  حاضر  وی تحقیق  دهای  ر اتلین 

شده آترزیا  فرآیند  متحمل  مطالعهبیشتر  در  که  اند.  ای 

گورخر Cakici   (2009و    Ucuncuتوسه   روی  بر   )

انجام  آپوپتوزیس  و  آترزیا  ارتباط  بررسی  ماهی جهت 

در آترزیا  بیشتر  وقو   احتمال   هایاووسیت  شد، 

گزارش بیان  ویتلوژنیک  گونه  این  را  آن  دلیل  و  شد 

بسیاری از مهره داران  یا در  د آترزنمودند که چون فرآین

گذ فرآیتخم  یک  درون ار  پروتئولیتیک  تجزیه  ند 

های دارای  ت است، احتمال وقو  آن در فولیکولاووسی 

 زرده ویتلوژنیک بیشتر است. 

Gautam  نونیل  العه تأثیر  مط  در(  2011)  و همکاران

 Heteropneustesفنل بر روی تکوین گناد گربه ماهی  

fossills  میکروگرم در لیتر نونیل    64غلظت    هدریافتند ک

باعث زرده سازی، بلوغ اووسیت و تخمک گذاری   فنل

درمی غلظت  گردد،  لیتر    160حالیکه  در  میکروگرم 

های باعث کاهش رشد گناد و افزایش فراوانی اووسیت

میآت زمینه  د.  گردرتیک  همین  مطالعهدر    ای نتایج 

بب س(  EE2دیول )آلفا اتینل استرا  17مشخص کرد که  

اووسیت  افزایش ناهنجار  درصد  میزان و  های  افزایش 

استروما  بافت  در  می  یفیبروز  گردد تخمدان 

(Kaptaner and Unel, 2010.)    بدست نتایج  مبنای  بر 

می نونیلآمده  با  مواجه  که  گفت  ب  توان  منجر  ه  فنل 

-عوارض غیر قابل بازگشت در تخمدان ماهی ماده می

آ مهمترین  که  فولیگردد  وقو   آترتیک  ولکن  های 

تواند نقشی در تولید مثل ایفاء کند و در  که نمی  ،است

 گردد. نهایت منجر به کاهش قدرت باروری می

ماهی بیضه در  بافت  قزل   های  بررسی  نر    ی آلانابالغ 

مواجه رنگین  در  ف  کمان  نونیل  بروز با  دهنده  نشان  نل 

غلظت    با افزایش  بطوریکه  ،های ساختاری بودناهنجاری

های جدی    نونیل آسیب  دچار  بیضه  بافت  ساختار  فنل، 

تر و آشکارتر گردید. مواد شیمیایی استروژنیک ممکن 

 -است بطور غیر مستقیم و از طریق محور هیپوتالاموس

-هورمون  یا ترشحگناد باعث تغییر در سنتز و    -هیپوفیز

( گنادوتروپین  کننده  آزاد  یا GnRHهای  و   )

و یا ممکن است    د( گردن FSHو    LHگنادوتروپین ها )

 Reyبطور مستقیم بر روی بافت بیضه تأثیرگذار باشند )

Vazquez et al., 2009می مستقیم  اثرات  از (.  تواند 

طریق سمیت سلولی اعمال شود، بطوریکه باعث اختلال  

-های بیضه )مانند سلولویژه سلول در عملکرد    یا توقف

یا غدد درون ریز (.  Kime, 1999گردد )های سرتولی( 

ماهییرندهگ از  برخی  بیضه  در  استروژنی  های  های 

اند و نشان داده شده استخوانی و غضروفی شناسایی شده

میل که  زنواستروژن   زیادی  است  جذب  دارند به  ها 

(Rey Vazquez et al., 2009  .)ممکن است    همچنین 

طریق   از  را  خود  مستقیم  اثرات  استروژنیک  ترکیبات 

آندروژ سنتز  روینمهار  بر  کنند    ها  اعمال  بیضه 

(Trudeau et al., 1993 پیکنوزیس وقو    .)

(pyknosisدر هسته سلول ) های اسپرماتوگونیا در بیضه

با ماهی نونیل فنل در این تحقیق مشابه  های تحت تیمار 

نونیل روی  اثرات  بر  در سلول  فنل  اسپرماتوگونیا  های 

رض نونیل  ( در معOryzias latipesماهی مداکای بالغ )

(. محققان معتقدند که  Weber et al ., 2002بود )  لفن

شدن   نکروزه  توسه سلول  افزایش  اسپرمی  های 

زاینده  های  سلول  بلوغ  در  توقف  سبب  که  ترکیباتی 

سلولمی تکثیر  با  سرتوشوند،  مرتبههای  ت اس لی 

(Miles-Richardson et al., 1999.) های سلول

توژنز بسیار اتنظیم اسپرمها و  سرتولی در تشکیل کیست

( هستند  اهمیت  و  Rey Vazquez et al., 2009حائز   )

در   ها  کیست  ناهنجاری  که  است  در  ماهی ممکن  های 

تغییر عملکرد   از  ناشی  این تحقیق  نونیل فنل در  معرض 
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باشد های  سلول سلولسرتولی  به  آسیب  سرتولی  .  های 

انداختن  منجر به ممانعت از روند اسپرماتوژنز و به تأخیر  

اسپرماتوزوئیدها مییفرآ بلوغ  و  تولید  )ند   Grayگردد 

and Metcalfe, 1997.)  های سلول  تغییر در مورفولوژی

( سیچلاید  ماهی  در  (  Cichlasoma dimerusسرتولی 

نیز   فنل  اکتیل  معرض  شدهدر  )ا گزارش   Reyست 

Vázquez, 2012گرفتن در  است که قرار(. گزارش شده

من ها  استروژن  ممانعمعرض  به  فرآیند   تجر  از 

ماهی در   Danioو    Sparus aurataهای  اسپرماتوژنز 

rerio  سلول تقسیم  از  جلوگیری  طریق  های از 

اسپرماتوگونی و به همین ترتیب رشد سلول های زاینده 

)می -Condeca and Canario, 1999; Ortizشود 

Zarragoitia and Cajaravilla., 2005 افزایش  .)

باف در  مشابفیبروز  بیضه  حاضر   هت  مطالعه  در  که  آنچه 

قرار از  پس  شد،  ماهی  دیده   sheepsheadگرفتن 

minnow    معرض سی  EE2در  ماهی  باس و 

(Dicentrarchus labrax  معرض در   )E2  شد  مشاهده

(Blazquez et al., 1998; Zillioux et al., 2001  .)

مشاهده حاضر  تحقیق  نتایج  در  که  گردید، همانطور 

آپوپتوز در یک واکنش وابسته    شباعث افزای  نونیل فنل

به دوز در سلول های زاینده و بافت بینابینی بیضه شد که 

قرار معرض  در  نتایج  با  دم شمشیری  مشابه  ماهی  گیری 

(Xiphophorus helleriف بیس  با  نونی(  و  آ  فنل نل  ل 

( گربه    (.Kwak et al., 2001است  بیضه  بافت  بررسی 

معرض   در  نر  ازنونی  -4ماهی  پس  فنل  نیز   15  ل  روز 

این  در  داد.  نشان  را  دژنارتیو  همراه  به  بافتی  ضایعه 

اسپرماتوزوآ،   ی تغییرات  مطالعه طبیعی  غیر  توزیع  شامل 

همبند  بافت  شدن  منقطع  اسپرماتوگونی،  شدن  دژنره 

اسپرلهلو کیستهای  ساز،  و م  اسپرم  از  خالی  های 

 ,Sayed and Esmailافزایش فیبروز بافتی مشاهده شد )

گناد ماهی آزاد دریای در بررسی بافت شناسی    .(2017

( از   هایهدرج  (،Salmo trutta caspiusخزر  مختلف 

های واصله به بافت، کاهش قطر دیواره  پرخونی مویرگ

سلوو    Seminiferousیهالوبول های لاضمحلال 

بیضه  جنسی فنول   بافت  نونیل  مختلف  تیمارهای  در 

قابل    نتخمدا  بافت  در  درحالیکه  ،شدمشاهده تغییرات 

نشد مشاهده    تحقیقات   .(1391)شیردل،    توجهی 

Hughes  ( همکاران  فنل 2000و  نونیل  که  داد  نشان   )  

پمپ    تواندمی مهار  طریق  شبکه  سلول  2Ca+از  های 

بیضه س  اندوپلاسمی  مرگ  سوی    .دگرد  یلولباعث  از 

شده پیشنهاد  میدیگر  فنل  نونیل  که  باعث  است  تواند 

ا اکسیداایجاد  و تسترس  دژنراتیو  تغییرات  به  منجر  و  یو 

( گردد  موش  بیضه  در   El-Dakdoky andنکروتیک 

Helal, 2007است که نونیل فنل (. بطور مشابه، بیان شده

تولید  می افزایش  باعث  پر  ROSتواند  اکسیداسیون  و 

با   همراه  اکسیدان  آنتی  آنزیم  فعالیت  کاهش  و  لیپید 

 Chitra et)  دم موش گرددکاهش تعداد اسپرم در اپیدی

al., 2002.)    ناهنجاری افزایش  اسپرم،  تعداد  کاهش 

مادر زادی در دستگاه تولید مثل مردان جوان و سرطان  

گرفتن انسان در معرض نونیل فنل بیضه نیز به علت قرار

(. به Jayaprakash and Cyr, 2005)است  رش شدهگزا

 یلاآ هرحال آسیب و تخریب بافت بیضه در ماهی قزل

میمکرنگین  فنل  نونیل  معرض  در  به ان  منجر  تواند 

هم نسلکاهش  نابودی  ساز  زمینه  نهایت  در  و    آوری 

 های در معرض گردد. ماهی

به   نونیل فنل  توان نتیجه گیری کرد کهدر نهایت می

-شششبه اسششتروژنی مششی  انششدوکرینیک اخلال گر  عنوان ی

و  سششلامت تولیششد مثششل توانششد تششأثیرات قابششل تششوجهی بششر

ضششایعات   وسلول های جنسی داشته باشد    مراحل تکوین

با توجه به ثبات های تخمدان و بیضه  را در بافت  مختلفی
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