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های نونیل فنل برسطوح پلاسمائی تولید ویتلوژنین و تغییرات هورمون -4بررسی اثر 

 (Cyprinus carpio carpio)   استروئیدی در ماهی نابالغ کپور کوی

 

 

 تهران ،سسه تحقیقات علوم شیلاتی کشور، سازمان تحقیقات،آموزش و ترویج کشاورزیمو: *زادههمایون حسین ،     

 141556116 تی:صندوق پس

 1477893855گروه شیلات، دانشگاه آزاد اسلامی واحد علوم و تحقیقات تهران، صندوق پستی:  :نژادپریسا امانی    

 1419963111 صندوق پستی: ،ایران دانشکده دامپزشکی، دانشگاه تهران، گروه بهداشت آبزیان، :مهدی سلطانی    

 

 1395 آبانپذیرش:  تاریخ          1395 مرداد تاریخ دریافت:
 

 چکیده

بتا استرادیول، تستوسترون و پروژسترون (  -17های استروئیدی )نونیل فنل بر تولید ویتلوژنین و تغییرات هورمون-4تاثیر ماده شبه استروژنی        

صورت  تزریق  درون  صفاقی  دوزهای بهدر پلاسمای خون ماهیان  نابالغ  نر  و ماده کپورکوی بررسی شد. بدین منظور ماهیان درخلال سه هفته  

ازای هر گرم وزن بدن  دریافت  نمودند. از ماهیان  در روزهای بتااسترادیول به-17میکروگرم  2نونیل فنل  و -4میکروگرم   100و   50،  10

روش الایزا  وح ویتلوژنین  پلاسما بهروش رادیوایمونواسی وسطهای جنسی  در پلاسما  بهغلظت  هورمون عمل آمد.برداری  بهنمونه 22و  0

( 66/51 3±/21) نونیل فنل-4میکروگرم  50غلظت  بتا استرادیول در 17که میزان ویتلوژنین و هورمون  نشان داد نتایج این بررسی شد. گیریاندازه

اما میزان  (. p<05/0داشت ) با گروه شاهدمقایسه  داری در(  در جنس نر و ماده افزایش معنی58 ± 02/6بتا استرادیول )-17میکروگرم   2و 

میکروگرم از  50و  10های داری در مقایسه با غلظتمیکروگرم نونیل فنل کاهش معنی 100بتا استرادیول در غلظت -17تغییرات ویتلوژنین و 

داری دیده نشد و تنها در غلظت ، تاثیرمعنیی که با نونیل فنل تیمار شده بودندایهدر مورد پروژسترون در تمامی گروه (.p<05/0) خود نشان  داد

بتا استرادیول اختلاف -17میکروگرم  2جز در تیمار نیز بهچنین میزان تستوسترون هم داری دیده شد.بتا استرادیول کاهش معنی-17میکروگرم  2

فنل با استفاده از نشانگرهای هورمونی  و ارزیابی نونیل -4این نتایج  بیانگر اثرات مخرب (. p>05/0) های تیمار شده نداشتگروه داری درمعنی

 میزان حساسیت ماهی کپور کوی نابالغ در برابر این ترکیبات می باشد .

 
 

  کپور کوی نونیل فنل،-4 استروئیدی، هایویتلوژنین، هورمون کلمات کلیدی:

 H_Hosseinzadeh@yahoo.com :پست الکترونیکی نویسنده مسئول* 
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 مقدمه

طور گسترده به (EDCs) با افزایش جمعیت و پیشرفت تکنولوژی،       

اند. این در حالی های آبی وارد شدهویژه در اکوسیستمطبیعت، به در

زیست، پایدار و غیرقابل تجزیه ها در محیطاست که بسیاری از آن

طور طبیعی و مصنوعی به که مواد این (.Nelson، 2003 و  (Paitباشندمی

شوند، اکثراً در بدن موجوداتی که در معرض آلودگی می ساخته

همین دلیل کنند، بهمی های استروژنی عملهورمونهستند، شبیه 

در این میان نونیل فنل از  باشد.ها ترکیبات شبه استروژنی مینام آن

استروژنی شبه عملکرد به  که با توجه  باشندها میمشتقات آلکیل فنل

جای دارند،  غیراستروئیدی مصنوعی استروژنی در گروه ترکیبات خود

 فنل ترکیباتی هافنل آلکیل باشند.می تیکزنوبیو ترکیبات جزء و

  یک به آلکیلی تر زنجیرهبیش تعداد یا یک از اتصال که باشندمی 

ترکیبات  (. اینLee ، 1996وLee ) شوندحلقه آروماتیک تشکیل می

آیند می وجودبه سنگذغال قطران و پالایش نفت هایی درواسطه از

(Yang ،2008 و همکاران).  نونیل فنل (NP) اعضای خانواده   یکی از

های نونیل در ساخت فسفیت ایگسترده طوربه که بوده هاآلکیل فنل

 Nonylphenolفنل اتوکسیلات ) و نونیل کشهای حشرهفنل، اسپری

ethoxylatesکار می( به( رودMcCormick  ،2005و همکاران .)   نونیل

  غیریونی هایسورفاکتانت از بزرگ گروه یک هااتوکسیلات فنل

ها، پلاستیک ها،کنندهباشند که در تولید روغن موتورها، امولسیونمی

ها و صنایع حلال های خانگی و صنعتی،های لاتکس، دترجنترنگ

؛ 2001، و همکاران Snyder) شوندکار گرفته می کاغذ و منسوجات به

Maguire، 1999). ها در محیطنونیل فنل همانند سایر آلکیل فنل 

تواند منجر به باشد و متعاقباً میدوست می مقاوم بوده، بسیارچربی

دلیل شباهت به (.Ahel، 1994) زیستی در موجودات آبزی گردد تجمع

این هورمون طبیعی  فنل اثر نونیل (،E2) بتااسترادیول-17ساختاری با 

 تقلید های استروژن کبدیاتصال به گیرنده وسیلۀ رقابت برایبه را

 رو قادر است عملکرد طبیعی سیستم آندوکرینی را تحتاز این کرده و

 علاوه از میان ایزومرهای نونیل فنل، آستانه خطربه تأثیر قرار دهد.

 5ترین سطح قرار دارد )نونیل فنل( در بیش -4فنل ) سازی پارانونیل

(. علاوه بر این نونیل فنل و Lee  ،1996وLee میکروگرم در لیتر( )

ای و ساختار بیضه اتوکسیلات قادر به ایجاد تغییرات در فنل نونیل

هم در سنتز ویتلوژنین در ماهیان، هم در شرایط محیطی و  تحریک

(. ویتلوژنین 1983و همکاران،  Korsgaard) اندبوده آزمایشگاهی شرایط

صورت طبیعی توسط یک گلیکولیپوپروتئین بزرگ سرم بوده که به

های درونی در ذار در پاسخ به استروژنگداران تخمجنس ماده مهره

های در حال درون خون آزاد گشته و در اووسیت، بهشدهکبد تولید 

(. ویتلوژنین پیش 1995 همکاران، و Heppellگردد )رشد ذخیره می

بتا استرادیول ترشح  -17ماده پروتئین زرده تخمک، در پاسخ به تولید 

 و همکاران، Saشود )لید میشده از لایه فولیکولی تخمدان در کبد تو

جانور ماده دیده  ها فقط در سرمصورت طبیعی این پروتئینبه (.2006

های خارجی و که با استروژنزمانیشود، ولی جانور نر و نابالغ هممی

 کنندمی سنتز را هاپروتئین شوندمی مواجهه استروژنیشبه یا

(Hiramatsu ،2005 و همکاران .)مسیرهایی که   تریناز بیش یکی

گناد  هیپوفیزـ ـ پذیرد، محور هیپوتالاموسها تأثیر میEDCsتوسط 

 هیپوتالاموس از (GnRH) گنادوتروپین کنندهآزاد هورمون آزادشدن است.

و آزاد شدن  در پاسخ به عوامل محیطی در ماهی منجر به تولید

  شود. گنادوتروپین( از غده هیپوفیز میGTHهورمون گنادوتروپین )

  آندروژن و استروژن افزایش خون منجر به به سیستم گردش آزاد شده

 بتا-17 ماده ماهی در استروژن ترینبیش شود.می گنادها توسط

فولیکولی   هایسلول توسط تخمدان که ابتدا در است (E2) استرادیول

در عین حال استروئیدهای  (.1997  ،و همکاران Sotoشود )تولید می

تنظیم   توانند اثرات تنظیم افزایشی یامدان و بیضه میشده در تخ تولید

در سطح  هیپوتالاموس   ماهی فیزیولوژیکی کاهشی خود را براساس نیاز

گرهای اخلال حاضر (. در حالBenson، 1998 و Archand) نمایند اعمال

توانند در ایجاد اختلالات تولیدمثلی نقش هورمونی زنواستروژن می

توانند ها می(. زنواستروژن1993همکاران،  و Colbornداشته باشند )

سنتز   ها تقلید کرده و اثراتی نظیر تحریکاز تعدادی از استروژن

رو محور از این ویتلوژنین را در هر دو جنس نر و ماده القا نمایند.

تأثیر  هیپوتالاموس ـ  هیپوفیز ـ گناد را از طریق اعمال بازخورد تحت

 نماید.رتیب محور تولیدمثلی را دچار اختلال میقرار داده و به این ت

  مطالعات انجام شده در شرایط آزمایشگاهی نونیل فنل اثرات طبق

به اثبات  آن استروژنیک خواص روی ماهی داشته و مخرب هورمونی بر

( 1996 و همکاران، Jobling ؛1998 همکاران، و Coldham) است رسیده

دادند که  ( در تحقیقی نشان1996همکاران ) و Leroyکه طوریبه

دهنده بر میزان هورمون تستوسترون   اثرات کاهش نونیل فنل دارای

(. Benso، 1998 و Archand) ای در امریکا استکپور رودخانه در ماهی

صورت القای  استروژنیک این ترکیب در ماهی نر به چنین اثراتهم

 Jobling  ؛2002، و همکاران Verslykeویتلوژنین در کبد است ) تولید

( در تحقیقی 2006و همکاران ) Sumpter ،1993.) Martin Skiltan و

ماهی  را بر روی در لیتر میگروگرم 30اثر نونیل فنل با غلظت
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(Scophthalmus maximus turbot) نابالغ  و روغن ماهی نابالغ

(Gadus morhua) مورد بررسی قرار دادند، که مواجهه با نونیل فنل 

و تستوسترون  های استرادیولسطح هورمون در داریمعنی اهشک باعث

کاهش میزان  در تخمدان و آروماتاز آنزیم چنین کاهشهم و در پلاسما

 Martin) شد Turbot در ماهی جنسی گلوکورونیداسیون استروئیدهای

Skiltan 2006 همکاران، و) . 

 که در اصلدهد می تشکیل را کپور کوی گروه بزرگی از ماهیان       

 های مختلف کپور کهباشند. گونهمتعلق به اروپای مرکزی و آسیا می

عنوان غذای ها بهاز آن جائی که شرق آسیا، اند دردر اصل اهلی شده

در   این ماهی قادر به زندگی .شوندشود یافت میماهی استفاده می

بوده و ارزش تجاری بالا، سازگاری  های دریائیو محیط آب شیرین

آن  موجب   تکثیر و پرورش تکنولوژی و در دسترس بودن با اسارت آسان

ای های اخیر پرورش این ماهی از اهمیت ویژهشده که در سال

 حاضر از مطالعه هدف (.2005، و همکارانSchmidtبرخوردار گردد )

نونیل فنل بر سنتز ویتلوژنین و تغییرات -4 بررسی اثر استروژنیک

 کوی بود. ی در ماهی کپورهای استروئیدهورمون
 

 هامواد و روش
 پژوهش در آزمایشگاه شیلات این: سازگاری دورۀ و ماهی تأمین       

 1394 سال ماه درخرداد تهران، تحقیقات و علوم واحد اسلامی آزاد دانشگاه

نابالغ نر و ماده  کوی کپور قطعه ماهی 180بدین منظور  پذیرفت. انجام

(Cyprinus carpio carpio) ( از کارگاه 50±10با میانگین وزنی )گرم

ای استان تهران تهیه و حرفه ماهیان زینتی سازمان فنی پرورش و تکثیر

ماهی  10لیتری ) 20آکوآریوم18تصادفی در  صورتبه شدند. ماهیان

 10مدت ها  بههر آکوآریوم( رهاسازی شدند. جهت سازگاری ماهی در

ساعت تاریکی قرار گرفتند. آب  12 روشنایی و ساعت 12 شرایط روز در

درصد تعویض و فاکتورهای فیزیکی و شیمیایی آب  80میزانروزانه به

( =8/6PHو   5ppt-10سختی آب گراد،درجه سانتی 15-25)دمای 

 گونه غذادهی صورت نگرفت.شد. در کل دورۀ آزمایش هیچ گیریاندازه

نونیل -4کوی با  منظور مواجهه ماهی کپوربه: تزریق ماهیان       

هوش کردن بدین منظور پس از بی فنل، از روش تزریق استفاده شد.

 تیمار با 3 ماهیان (،Merc, Germany) %1/0فنوکسی اتانول -2با 

نونیل فنل  -4وزن بدن از  بر گرم میکروگرم 100و  50، 10 دوزهای

(Schenectady, NY, USA)  هفته 3خلال  در %3/95خلوص درجهبا 

چنین همون صفاقی تحت تزریق قرار گرفتند. ورت تزریق درصو به

بتا استرادیول -17بدن از  میکروگرم بر گرم وزن 2تیمار دوز  1ماهیان

(Sigma, USA) عنوان زنواستروژن دریافت کردند. علت استفاده را به

 بتا استرادیول در این مطالعه آزمون فرضیه اثر استروژنیک-17از 

بار در هفته انجام میزان نصف دوز و یکها بهیقنونیل فنل بود. تزر

لیتر از حلال )روغن میلی 2/0گروه شاهد حلال تنها میزان  پذیرفت.

که بر روی ماهیان گروه شاهد درحالی کردند، را دریافت نارگیل+ اتانول(

 گونه تزریقی صورت نگرفت.هیچ

جهت  آمد. عملبه بردارینمونه از ماهیان 22 روز در :بردارینمونه       

هوش نمودن و ثبت طول کل و وزن بدن، از برداری، پس از بینمونه

لیتری تیمار شده با هپارین میلی 2وسیله سرنگ ماهیان به ساقه دمی

 g  ×3000دور در دقیقه 10مدتبه هانمونه سپس شد. خونگیری

نتقل لیتری ممیلی 5/1اپندورف  هایپلاسما به لوله و گشته سانتریفیوژ

 داری شدند. نگه گرادسانتی درجه -80دمای آنالیز در زمان تا هانمونه شد.

ویتلوژنین  پلاسما  سطوح :(VG) پلاسما کل ویتلوژنین سنجش       

کار به این صورت است  گیری شد. روشبا استفاده از کیت الایزا اندازه

، هپارینه  خونی با تیوب میکروکاپیلاری هایآوری نمونهپس از جمع که

میکرو  250سپس سرم خون به بافر  گیری شد.شده و سطح آن اندازه

های رسوب داده شده به سرعت سانتریفیوژ  و نمونه لیتری منتقل شده

 80( شده و در دمای  گراددرجه سانتی 4دقیقه در  10گرم //8000)

داری شدند و سطوح ویتلوژنین گراد تا زمان استفاده نگهسانتی درجه

طور پلاسما به کل اطلاعات ویتلوژنین گیری شد.هفته اندازه 1 حدود رد

  (.2011، همکاران و Zhang) ثبت شد لگاریتمی انتقال وسیلهبه طبیعی

 های جنسیهورمون غلظت :استروئیدی هایهورمون سنجش       

 روش رادیوپلاسما به در پروژسترون( بتااسترادیول و–17)تستوسترون، 

ImmunoTech ( RIA I125تجاری  با استفاده از کیت (RIA) یایمونواس

kit، )های جنسی براساسهورمون گیریاندازه شدند. گیریاندازه فرانسه 

سرم با  در و براساس واکنش رقابتی بین هورمون موجود نانوگرم برلیتر

 بادی ضدآنتی به اتصال جهت ،125 رادیواکتیو ید با شده دارنشان هورمون

 گاماکانتر با اتصال این از حاصل پرتودهی گرفت. صورت جامد فاز در نهورمو

LKB شد گیریاندازه فنلاند ساخت ( Ottobre1989 ،همکاران و). 

 16SPSS افزارنرم آماری از آنالیز جهت :آماری تحلیل و تجزیه       

استانداردگزارش  خطای±میانگین صورتبه مقادیر تمامی گردید. استفاده

 قرار ارزیابی مورد  Leveneبا آزمون  هاگروه همگن بودن ابتدا ست.ا شده

 بین میانگین برای مقایسه ها،داده با توجه به همگن بودن گرفت. سپس

 جداسازی برای و طرفهیک واریانس تجزیه آزمون از آزمایشی تیمارهای
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 ،Zar) شد استفاده 05/0 احتمال سطح در توکی آزمون از همگن هایگروه

1999.) 
 

 نتایج 
 ماهیان مشاهده نشد. تلفاتی در گونههیچ در طول دورۀ آزمایش       

  هایهورمون بر نونیل فنل-4 ماده اثرات مورد در حاصل از پژوهش نتایج

بتااسترادیول، تستوسترون و پروژسترون( در پلاسمای -17) جنسی

  بررسی مورد پلاسما لیترمیلی در نانوگرم کوی برحسب کپور خون ماهی

 50و  10هایقرارگرفت، سطح استرادیول در جنس ماده در غلظت

 50در تیمار  ولی اوج افزایش آن افزایش یافت، میکروگرم برگرم

 استرادیول (. مقدار>05/0P( مشاهده شد )66/51±21/3میکروگرم )

میکروگرم بر گرم(  100بالای نونیل فنل ) غلظت جنس ماده در در

 50و  10هایغلظت با مقایسه ( در33/30±52/1داری )کاهش معنی

چنین در جنس نر نیز در (. هم1( )شکل>05/0Pداشت ) میکروگرم

غلظت  ( و در8/2±08/0دار )میکروگرم بر گرم افزایش معنی 50غلظت

گروه   در مقایسه با (4/1±5/0داری )میکروگرم کاهش معنی 100

  در غلظت استرادیول (. سطح2( )شکل>05/0Pشاهد مشاهده شد )

( در 58±02/6داری )بتا استرادیول افزایش معنی–17 میکروگرم 2

شاهد از خود نشان داد  نونیل فنل و گروه تیمارهای بامقایسه 

(05/0P<.) 10غلظت در ماده در جنس تستوسترون هورمون میزان 

در  (48/0±02/0) دارینونیل فنل افزایش معنی بر گرم میکروگرم

 داد نشان خود از گرمبر میکروگرم 100و  50هایغلظت با مقایسه

(05/0P<) میکروگرم  2بتا استرادیول در تیمار -17هورمون  میزان و

 مقایسه با  در (5/2±6/0) داریافزایش معنی بتا استرادیول-17 بر گرم

تستوسترون  هورمون (. میزان3شکل  ) (>05/0Pداشت ) شاهد گروه

 داشت و روند یکسانی فنلنونیل  تیمارهای تمامی نر و جنس در

(. اما P>05/0نشد ) دیده شاهدمقایسه با گروه  داری دراختلاف معنی

بتا -17گرم بر میکروگرم 2 غلظت بتا استرادیول در-17 میزان هورمون

( >05/0Pنشان داد ) خود از (5±4/0) داریاسترادیول افزایش معنی

در تمامی پروژسترون نیز در جنس ماده  هورمون میزان (.4شکل )

داری اختلاف آماری معنی فنل روند یکسانی داشته و های نونیلغلظت

اما میزان هورمون  (.<05/0Pمشاهده نشد )شاهد با گروه  در مقایسه

بتااسترادیول -17میکروگرم بر گرم  2 غلظت در بتا استرادیول-17

و تیمارهای  شاهدمقایسه با گروه ( در15/0±02/0) داریمعنی کاهش

نونیل -4 اثر استروژنیک(. 5 شکل) (>05/0P) داد نشان خود فنل از نونیل

های زرده ویتلوژنین در ماده پروتئینوسیله تحریک سنتز پیشفنل به

مشخص شد. سطح ویتلوژنین  کپور کوی جنس نر و ماده نابالغ ماهی

رفتار وابسته به دوز پس از تزریق شروع  پلاسما در جنس ماده در یک

میکروگرم بر گرم  50و  10هایغلظت که درطورید، بهبه افزایش کر

ترین افزایش مربوط (. اما بیش>05/0Pشد ) دیده داریافزایش معنی

 مشابهی افزایش (.>05/0P) بود (58±1میکروگرم برگرم ) 50غلظت به

 2 تیمار شده با غلظت ماهیان پلاسما در ویتلوژنین سطح نیز در

( در مقایسه با گروه 45±4ترادیول  )بتا اس-17 میکروگرم بر گرم از

بالاترین  (. اما میزان ویتلوژنین پلاسما در>05/0Pشاهد مشاهده شد )

 (37±2داری )میکروگرم بر گرم( کاهش معنی 100غلظت نونیل فنل )

خود  میکروگرم بر گرم نونیل فنل از 50و  10تیمارهای با در مقایسه

 (.6( )شکل >05/0Pنشان داد )

 
نمودار غلظت استرادیول پلاسما در اثر مواجهه با نونیل فنل در : 1شکل 

 (=10nجنس ماده کپورکوی)

 
نمودارغلظت استرادیول پلاسما در اثر مواجهه با نونیل فنل در  :2شکل 

 (=10nجنس نر ماهی کپورکوی)

 05/0دار در سظح اختلاف معنی بیانگر eتا  a حروف
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پلاسما در اثر مواجهه با نونیل فنل در  نمودار غلظت تستوسترون :3شکل 

 (=10nجنس ماده ماهی کپورکوی)

 
نمودار غلظت تستوسترون پلاسما در اثر مواجهه با نونیل فنل در  :4شکل 

 (=10nجنس نر ماهی کپورکوی)

 
نمودار غلظت پروژسترون پلاسما در اثر مواجهه با نونیل فنل در  :5شکل 

 (=10nجنس ماده ماهی کپورکوی)

 05/0دار در سظح اختلاف معنی بیانگر eتا  a حروف

 

 
  نمودار غلظت ویتلوژنین پلاسما در اثر مواجهه با نونیل فنل  :6شکل               

 (=10nدر جنس ماده ماهی کپورکوی)                                      

 05/0ر سظح دار داختلاف معنی بیانگر eتا  a حروف                 
 

 نونیل هایجنس نر در تمامی غلظتپلاسما در  ویتلوژنین میزان       

داد  از خود نشان شاهدبا گروه  مقایسه در داریمعنی فنل افزایش

(05/0P<هم .)گرم بر میکروگرم 2 تیمار در ویتلوژنین میزان چنین 

مارهای تی در مقایسه با (38±2) داریبتا استرادیول افزایش معنی-17 

 (.7شکل ( )>05/0Pداشت ) شاهدنونیل فنل و گروه 
 

 
نمودار غلظت ویتلوژنین پلاسما در اثر مواجهه با نونیل  :7شکل 

 (=10nفنل در جنس نر ماهی کپورکوی)

 05/0دار در سظح اختلاف معنی بیانگر eتا  a حروف
 

   بحث

نونیل فنل، -4ماده آلکیل فنلی  مطالعه حاضر اثر استروژنیک در       

بتا -17های استروئیدی )ویتلوژنین و تغییرات هورمون بر روی ساخت

 ـتستوسترون و پروژسترون( در جنس نر و ماده نابالغ ماهی  استرادیول

سطح ویتلوژنین  کپورکوی مورد بررسی قرار گرفت. در این بررسی
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 نونیل-4در جنس نر و ماده کپور کوی نابالغ در غلظت متوسط  پلاسما

در مقایسه   داریگرم وزن بدن( افزایش معنی بر  میکروگرم 50فنل )

 میکروگرم برگرم وزن بدن( و گروه شاهد 100و  10های )غلظتبا 

 100حال در بالاترین غلظت نونیل فنل )(. با این>05/0Pداشت )

شاهد  در مقایسه با گروه داریمیکروگرم برگرم وزن بدن( کاهش معنی

بتا -17میکروگرم بر گرم  2چنین در تیمار (. هم>05/0Pدیده شد )

میزان ویتلوژنین در جنس نر و ماده  دراسترادیول افزایش معنی داری 

تنهاپروتئین حاوی   عنوان(. درحقیقت ویتلوژنین به>05/0P) دیده شد

 لیپوفسفو یک ویتلوژنین شود.می ها دیدهماهی از بسیاری خون در فسفات

 رو در زمان سنتز آن مقادیرباشد، از اینم میپروتئین غنی از کلسی

 ،Peyster و Gillespieیابد )درون پروتئین انتقال میزیادی از کلسیم به

 جهت افزایش حلالیت ویتلوژنین در به شده باند هایکلسیم این (.2004

 (.Redshaw ،1974و  Follett) باشندخون می در بزرگ پروتئین این

Christiancen روز  با بررسی تأثیر 25( در طی 1998ان )و همکار 

میکروگرم بر گرم( بر  100و10فنل در دوزهای پایین و بالا ) نونیل-4

اثر  دادندکه نونیل فنل با تقلید شانن (Zoarces viviparousروی )

کرده و موجب سنتز  یک استروژن عمل بتا استرادیول همانند-17

 (. 1998 اران،و همک Christiancenگردد )ویتلوژنین می

 داری درطور معنیهحاضر نیز سطوح ویتلوژنین ب در بررسی       

 100 دوز استثنای)به فنل نونیل-4 با شده تیمار هایگروه تمامی

(. نتایج مطالعه حاضر 7و  6میکروگرم بر گرم( افزایش یافت )شکل 

 میکروگرم  بر 10 میکروگرم برگرم نسبت به تیمار 50نشان داد که دوز

تری در تحریک سنتز ویتلوژنین دارد. بیشتوانایی  نونیل فنل-4گرم 

در یک رفتار وابسته به دوز  این موضوع اشاره دارد که نونیل فنل

که در چندین مورد طوریشود، بهموجب تحریک سنتز ویتلوژنین می

( گزارش شده  Onchorhynchus mykiss) کمانآلای رنگینبرای قزل

(. اما Sumpter  ،1993وJobling ؛ 2000 همکاران، و Kinnberg)بود 

میکروگرم بر گرم نسبت  100نتایج مطالعۀ حاضر نیز نشان دادکه دوز 

  از ویتلوژنین تریکم نونیل فنل دارای میزان-4سایر تیمارهای  به

علت افزایش تراکم گیرنده استروژنی تواند بهباشد. این موضوع میمی

و همکاران  Flouriotتوسط  ای کهدر مطالعهبر روی هپاتوسیت باشد. 

  استروژنی  موجب افزایش تراکم گیرنده فنل شد، نونیل انجام (1995)

آلای رنگین های قزلهپاتوسیت سلولی کشت ویتلوژنین در mRNAو 

 از طریق   ترکیب رو ایناز این (.1995 همکاران، و Flouriot) شود کمان

یک مسیر رقابتی اما با توانایی بسیار  استروژنی در  اتصال به گیرنده

 ایجاد اثر  استروژنیک بتااسترادیول منجر به-17مرتبه( از 1000تر )کم

  در مطالعۀ دیگری که توسط. (1995 همکاران، و Flouriot)گردد می

Pait  وNelson (2003) روی جنس نر  برFundulus  heteroclitus)) 
ل فنل مستقیماً و از طریق اتصال نتایج نشان داد که نونی انجام شد،

های های استروژنی موجب سنتز ویتلوژنین در کشت سلولبه گیرنده

در تحقیقی  آن علاوه بر (.Nelson، 2003 و Pait) شودمی ماهیان کبدی

سر چرب  ( بر روی ماهی قنات2001و همکاران ) Snyderتوسط  که

(Pimephales promelasانجام ) که تجمع زیستی   شد، نتایج نشان داد

های این فنل موجب سنتز ویتلوژنین درکشت سلولی هپاتوسیت نونیل

  نشان اخیر تحقیقات (.2001 و همکاران، Snyder) شودمی ماهی

اثرات   منجر به غیرمستقیم هایکه نونیل فنل از طریق مکانیسم دهدمی

  سرچرب قنات ماهی در که ایگونه به گردد.می استروژنیک

(P. promelasتیمار نونیل فنل به )افزایش وسیلۀ مستقیم، به جای اثر

بتا استرادیول پلاسما منجر به افزایش تولید ویتلوژنین -17 سطوح

 که توسط (. در بررسی دیگری2000 و همکاران،Giesyشود )می

Meucci  وArukwe  (2005 بر روی ماهی آزاد اقیانوس اطلس )

(Salmo salar) بتا استرادیول -17نشان داد که تزریق  شد، نتایج انجام

 میکروگرم بر گرم( پس 150نونیل فنل )-4میکروگرم بر گرم( و  2)

زمان کلسیم کل پلاسما و ویتلوژنین افزایش هم روز منجر به 14از 

 دادطور آشکاری سنتز کبدی ویتلوژنین را نشان میهشد که ب

(Meucci  وArukwe ،2005) Verslycke . ( هم 2002)و همکاران

و  ALPسطوح کلسیم،  داری را درافزایش معنی طور مشابهی یکبه

(که Onchorhynchus mykiss) کمانرنگین آلایقزل پلاسمای کل پروتئین

 α-Ethinyl-17) استرادیول اتینیل آلفا-17 از مختلف دوزهای با

estradiolشاهد نشان گروه با ماهیان مقایسه در را بودند ( تزریق شده 

(. در بررسی دیگری که توسط 2002 و همکاران، Verslyke) ادندد

Schwaiger ( بر روی2002و همکاران ) کمان  آلای رنگینماهی قزل

مولدین  انجام شد، نتایج  نشان داد که غلظت ویتلوژنین در پلاسمای

، همکاران وSchwaiger) افزایش یافت فنل نر نیز در اثر مواجهه با نونیل

 Gobio cyprisrareماهی ) مواجهه نین در تحقیقیچ(. هم2002

minnowمیکروگرم در  30و  10های غلظت با روز 28مدت ( بالغ به

لیتر نونیل فنل باعث افزایش شاخص گنادوسوماتیک در جنس نر و 

(. 2007همکاران،  و Zha) ویتلوژنین در پلاسمای جنس نر شد نیز القاء

متابولیسم  افزایش ویتلوژنین با سنتزشدن  کلی القاء یک نتیجۀ عنوانبه

 شاخص افزایش متعاقباً و آن اندازۀ شدن بزرگ به منجر دکب

نظر رو به(. از این2000 و همکاران، Korteگردد )هپاتوسوماتیک می

بتا استرادیول -17 با مشابه عملکردی سیلۀونونیل فنل به-4که  رسدمی
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منظور سنتز ویتلوژنین و در تحریک کبد به تر قادر بهاما با قدرت کم

باشدکه این افزایش ناشی از تکثیردستگاه نهایت افزایش اندازۀ آن می

آندوپلاسمی جهت تولید و تغییر ویتلوژنین است که  گلژی و شبکه

ها( ویا هایپرتروفی )بزرگ شدن هایپرپلازی )افزایش درتعداد سلول

و   Arukwe) ل دارددنباهای کبدی را بهها( سلولسلول اندازۀ بیش از

Goksoyr، 1998). های چنین سطوح هورمونمطالعه حاضر هم در

پلاسما در جنس نر و ماده کپورکوی نابالغ دستخوش تغییر  جنسی

نر و ماده در غلظت  متوسط   جنس سطح استرادیول در کهطوریشد، به

در  ولی داشت، داریمیکروگرم بر گرم( افزایش معنی 50نونیل فنل )

داری در کاهش معنی میکروگرم برگرم( 100) ت بالای نونیل فنلغلظ

بتا استرادیول -17چنین سطوح هم مشاهده شد. شاهد مقایسه با گروه

داری در مقایسه با تیمارهای   میکروگرم برگرم افزایش معنی 2 در تیمار

تستوسترون  (. میزان هورمون>05/0P) تنونیل فنل و گروه شاهد داش

 2میکروگرم بر گرم نونیل فنل و تیمار  10ماده در دوز نیز در جنس 

 مقایسه با در داریمعنی افزایش بتااسترادیول-17میکروگرم بر گرم 

گرم روند  میکروگرم بر 100و  50 در غلظت داشت، اما گروه شاهد

 نونیل فنل تیمارهای چنین در جنس نر در تمامیداشت. هم کاهشی

 بتا-17 (.P>05/0) نبود دارمعنی یراتو تغی مشاهده شد یکسانی روند

که بروز صفات جنس ماده،  طبیعی است یک هورمون (2E) استرادیول

 چنیندهدو همرا تحت تأثیر قرار می های جنسیبلوغ و عملکرد اندام

نیزشرکت  اسکلتی و سیستم آندوکرینی این هورمون در سیستم نورو 

عنوان یک  فنل به نونیل(. پتانسیل 1996 و همکاران، Leroyکند )می

پتانسیل استروژن  023/0ریز تنها درون سیستم مختل کننده ترکیب

های آنزیم (.2008 همکاران، و Soares) باشدمی استرادیول بتا-17 طبیعی

استروئیدهای داخلی بدن  و بیوسنتز  در متابولیسم 450P سیتوکروم

ان استرادیول و میز 1CYPA بین فعالیت و رابطه معکوسی دارند نقش

 استروئیدها کردن متابولیزه در 1CYPA کهطوریبه دارد، وجود پلاسما در

 (. بنابراین1991و همکاران، Swansonنقش دارد )( ویژه استروژن)به

و  10میزان استرادیول در غلظت  حاضر افزایش تدریجی در مطالعه

دلیل بهتواند میکروگرم بر گرم می 50غلظت  دار آن درافزایش معنی

های متابولیزه کننده استروئیدها در اثر تأثیر کاهش فعالیت آنزیم

در مقایسه با ماهیان  روند این افزایش در ماهیان ماده نونیل فنل باشد.

دهندۀ خاصیت شبه استروژنی بوده است، که این امر نشان ترنر بیش

روئید باشد. علاوه بر آن پروتئین تنظیمی حاد استماده نونیل فنل می

 تولید های کلیدی درآنزیم یکی از عنوانبه Scc450P  و  StARساز 

افزایش میزان استرادیول   توانهمین دلیل میباشد. بهاستروئیدها می

استروئیدساز ناشی از مواجهه با نونیل  هایرا به افزایش فعالیت آنزیم

( 2000) و همکاران Giesy (.1997، و همکاران Sotoفنل نسبت داد )

بالغ نر و ماده قنات سرچربی که قبل از  در تحقیقی بر روی ماهیان

قرار داشتند،  نونیل فنل معرض روز در 42 مدتریزی بهشروع فصل تخم

 طوربه هر دو جنس ماهی پلاسما در در 2Eنشان دادند که سطح 

 چنین غلظت استروژن کل در پلاسما درهم افزایش یافت. داریمعنی

 عمدۀ آن که قسمت افزایش پیدا کرد %95نونیل فنل  اثر مواجهه با

باشد. در این مطالعه بیان شد که در پلاسما می 2Eناشی از افزایش 

صورت مستقیم از طریق  فعالیت  آگونیستی  مکانیسم  اثر نونیل فنل به

غیرمستقیم   صورتنسبت به استروژن نبوده و احتمالاً نونیل فنل به

 (.2000و همکاران،  Giesy) ده استکر اثر خود را اعمال

       Yang طلائی  حوض ماهی روز 21مدت ( نیز به2008همکاران ) و

(Carassius auratus) 100، 10، 1های بالغ نر را در معرض غلظت 

میکروگرم در لیتر نونیل فنل قرار دادند که نونیل فنل باعث افزایش 

د. این درحالی بود که میزان ( ش2E , 1Eها )میزان استروژن دار درمعنی

 کاهش یافت. نتایج این تحقیق نشان داد که نونیل فنل تستوسترون

اثرات  ایجاد لیتر قادر به در میکروگرم10های بالاتر از غلظت در

که این نتایج با   باشدهای غیرمستقیم میاستروژنی از طریق مکانیسم

 نتایج مطالعه حاضر مطابقت دارد.

( در  2005) Meucciو  Arukwe ی دیگری که توسطدر بررس       

 سازی( روغن ماهیزرده)پیش ویتلوژنیکگذاری پریمواجهه تخمک

 از طریق تأثیر بر  in vitroنونیل فنل در شرایط-4اقیانوس اطلس با 

فنل باعث  انجام شد، نونیل Scc450P  و  StAR هایمیزان بیان پروتئین

تعادل  در چنین اختلالتروئیدها و همساخت اس اختلال فرآیند ایجاد

 14بعد از  Scc450P  و  StARهورمونی شد. در این تحقیق نیز بیان 

میکرومول  10 و 1 شاهد تا تیمارهای تیمار یکنواختی از و ثابت طورروز به

 میکرومول، کاهش یافت. 100و 50نونیل فنل افزایش و در تیمارهای 

 100و  50های روز در غلظت 14ر نیز د KT-11و  2Eچنین مقادیر هم

(. مطالعات  Goksoyr ،1998 و Arukwکرد ) میکرومول کاهش پیدا

 مهار گلوکورونیداسیون و باعث که نونیل فنل پیشین نشان دادند

میزان  و کاهش بنابراین مهار شود،می جنسی سولفاسیون استروئیدهای

نیل فنل عامل سولفاسیون کبد در نتیجۀ تأثیر نو گلوکورونیداسیون و

افزایش استرادیول در مطالعه حاضر و  افزایش تستوسترون در غلظت 

از سوی دیگر در  باشد.در جنس ماده می میکروگرم نونیل فنل 10

مطالعات گذشته گزارش شده است که نونیل فنل باعث مهار آنزیم  

(،که 2002و همکاران،  Laurenzanaشود )آلفا هیدروکسیلاز  می-17
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کاهش تستوسترون  دارد. بنابراین نقش تستوسترون سنتز در یمآنز این

ناشی از مهار  تواندمشاهده شده در ماهیان نر و ماده مطالعه حاضر می

در جنس  فنل میکروگرم برگرم نونیل 100 و 50هایاین آنزیم در غلظت

 های نونیل فنل در جنس نر باشد.تمامی غلظت چنینماده و هم

Martin-Skilton ( در تحقیقی بر روی ماهی 2006مکاران )و هturbot 

ها داری در سطح هورموننونیل فنل باعث کاهش معنی نشان دادند که

چنین کاهش آنزیم آروماتاز در پلاسما و هم در تستوسترون و استرادیول

 شود.تخمدان وکاهش میزان گلوکورونیداسیون استروئیدها جنسی می

وژسترون نیز در جنس ماده در تمامی در این بررسی میزان هورمون پر

 2یکسانی داشته اما میزان آن در تیمار  های نونیل فنل روندغلظت

داری در مقایسه با کاهش معنی بتااسترادیول-17میکروگرم برگرم 

 21هورمون پروژسترون یک استروئید(. p<05/0) داشت گروه شاهد

زرده ترشح  گذاری طبیعی از جسمدر طی چرخه تخمک که است کربنه

ها طریق اثر گنادوتروپین هورمون پروژسترون و مشتقات آن از شود.می

و با تاثیر بر بلوغ  شوندتخمدان سنتز می های فولیکولیروی سلول

در  (.2001و همکاران،  Harris) دهندعمل خود را نشان می هااووسیت

ااسترادیول بت-17رقابت با  در فنل نونیل استروژنیاین بررسی تاثیر شبه

های پروژسترون و استروژن سبب کاهش در از طریق اتصال به گیرنده

  میزان پروژسترون شد.

از طریق اثر بازدارندگی  توانندمی فنل نظیر نونیل هائیزنواستروژن       

 برتاثیر و  گناد –هیپوفیز  –مختلف محور هیپوتالاموس هایبخش در

در  .ها شوندهورمون ترشح ییر درهای ترشح هورمونی سبب تغگیرنده

 فنل  که نونیل شد مشخص (2012)  و  همکاران  Sayed Aelبررسی 

 در غلظت تستوسترونو  LH ، FSHترشح در کاهش سبب تواندمی

Clarias gariepinus بتااسترادیول  -17بررسی  سطح  اما در این  .شود

نونیل فنل در   زنو استروزنی که تاثیر یبررسی دیگر در .یافت افزایش

شد،  ( انجام2000همکاران )و  Lawsتوسط invivo   وinvitro  شرایط

 و کاهش در میزان پروژسترون نشان داد که نونیل فنل سببنتایج 

و استروژنی  های پروژسترونگیرنده به اتصال ازطریق ،تستوسترون

 . شده است

داد که نونیل فنل قادر به تحریک  بررسی حاضر نشان نتایج       

های استروئیدی در و تغییر در میزان ترشح هورمونسنتز ویتلوژنین 

 .باشدجنس نر و ماده ماهی کپور کوی نابالغ می
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