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 Introduction: Recently, residual pharmaceuticals have been generally recognized as relevant 

sources of aquatic environmental pollutants. However, the toxicological effects of these 

contaminants have not been adequately researched. In this study, the chronic toxic effect of 

Diclofenac (DCF) on the hematological parameters of Cyprinus carpio was investigated. DCF is 

one of the most commonly used Nonsteroidal Anti-Inflammatory Drugs (NSAIDs), which is 

commonly present in surface and groundwater.  

Materal  & Methods: In the present investigation, the most commonly used pharmaceutical drug, 

DCF, was exposed to Cyprinus carpio in different concentrations (1.25 mg/l, 2.5 mg/l, and 5 mg/l) 

under the statistical bioassay method to estimate its toxicological effects for a period of 21 days. 

Over a 21-day experimental period, the effects of diclofenac on the fish were investigated by 

weekly hematological observations.  

Results: In sublethal treatment, a significant decrease in the concentrations of erythrocyte (RBC), 

leukocyte (WBC), Hemoglobin (Hb), Hematocrit (HCT), and Mean Cellular Hemoglobin (MCH) 

levels were observed throughout the study period when compared to the corresponding variables 

of the control group. The Mean Cellular Volume (MCV) and the Mean Cellular Hemoglobin 

(MCH) levels were constantly increased in this study. On the other hand, a mixed trend was 

noticed in the parameters that were effectively employed alongside other biochemical factors as 

biomarkers in the monitoring of DCF toxicity in aquatic organisms. More detailed studies on these 

specific biomarkers are needed, however, to assess the impacts of human pharmaceutical drugs in 

the field of pharmacotoxicology and aquatic toxicology.  

Conclusion: These results suggest that hematological parameters could be used as potential 

biomarkers for monitoring the residual pharmaceuticals present in the aquatic environment. 
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 مقاله پژوهشی   
 

 

(  Cyprinus carpio) اثر سمیت حاد داروی دیکلوفناک بر فاکتورهای خونی کپور معمولی

 های مختلفدر زمان
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 چکیده   کلمات کلیدی 
 فاکتورهای خونی 

 کپور معمولی 
 دیکلوفناک

 سمیت
  بیواندیکاتور

شیرین و شور شده    های آبمانده این داروها سبب آلودگی اکوسیستم  یابی باقیاستفاده گسترده از داروهای ضد استروئیدی و راه  اخیراً  مقدمه:  

وجود   ینیرزمیو ز  یسطح  یهااست که معمولاً در آب(NSAIDs) یدیراستروئغیضدالتهاب    یداروها  نیترج یاز را  یکی دیکلوفناک.  است

   قرار نگرفته است.مطالعه مورد  یبه اندازه کاف ی دیکلوفناکحال، اثرات سم نیدارد با ا

 داروی غیراستروئیدی مورد   نیترمتداولگرم در معرض    30± 5قطعه ماهی کپورمعمولی با دامنه وزنی    350  حاضر،   قیتحق  در  ها:  مواد و روش 

ل  گرمیلی م  25/1) زیرحدکشنده    مختلف  یها، در غلظت مصرف )دیکلوفناک( ل  گرمی لیم   5/2  تر، یدر  ل  گرمی لیم  5و    تری در  با سه    ( تریدر 

  21  یشیآزما  وره د  کی   یط  های خونی این گونه در  ر شاخصآن ب  یشناستا اثرات سم   ند،قرار گرفتی  آمار  یسنجستیتحت روش زو    تکرار

 صورت هفتگی بررسی گردد.  به روزه،

غلظت  یج: نتا  با  ماهی  این  مواجهه  در  داد  نشان  پژوهش  این  توجهحدریزهای  نتایج  قابل  کاهش  )گلبول  میزاندر    ی کشنده،  (،  RBCقرمز 

مHCT)  تی(، هماتوکرHb)  نی(، هموگلوبWBC)  تیلکوس و  مقاMCH)  یسلول  نیهموگلوب  نیانگی(  در  در طول دوره مطالعه  با   سهی( 

 ( به MCH) گلبولی نیهموگلوب نیانگی( و مMCV) حجم متوسط گلبول قرمز گروه کنترل یرهایمتغدر این مطالعه، مشاهده شد.  شاهد تیمار

 ییای میوشیعوامل ب  ریکنار سا  طور موثر در  بهتواند  می  مشاهده شد کهیی خونی  در پارامترهاتغییراتی    عبارت دیگربه.  افت ی  شیطور مداوم افزا

  ن ی ا  ی بر رو  یترقیحال، مطالعات دق  نیبا ا  شوند.  گرفتهکار  به  ی در موجودات آبز  دیکلوفناک  تیسم  شی در پا  یستیز  یعنوان نشانگرها  به

 است.  ازیمورد ن ان یآبزدارویی  یشناسسم  نهیدر زم یانسان ییدارو یاثرات داروها یابیارز یخاص برا یستیز ینشانگرها

ورود نظارت بر    یبرا  بالقوه  یستیز  یعنوان نشانگرها  توانند بهیم  خونی  یدهد که پارامترهاینشان ماین پژوهش    ج ینتا  گیری:  بحث و نتیجه 
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 قدمه م
مورد استفاده   هابیماری درمان گسترده در طور به  ییدارو ترکیبات        

م اخرندیگیقرار  ب  شیب   دیتول  لیدل  به  راًی.  استفاده  و    ه، یرویاز حد 

  ی ها رابهیش  صنایع از طریق  و  یشهر   یهاپسابدفع  و    ییمواد دارو

 اند  شده   ستیز طیمح بلااستفاده وارد  یداروها  دفع و  زباله دفع یهامحل

ا  علاوه . (3،  2  ،1) در صنعت    یدامپزشک  یاستفاده از داروها   ن،یبر 

 طیبه مح ورود داروها  به یتوجهقابل ریمقاد  یبه معرف زین یپرور یآبز 

  ی هات یمواد فعال و متابول نیحضور ا ،امروزه   .(4)  کندیم  کمک  ستیز

فاضلاب    یهامانند پساب   ست،یز  طیمختلف مح  یهاها در بخش آن

تصف  شدههیتصف آب    ،یسطح  یهاآب  ،ینیرزمیز   یهاآب   نشده،ه یو 

ورود    .(7، 6، 5)  شده است  مشاهده   ییهاها با غلظت و مصب  یدنیآشام

جمله   از  رهدفیغ ممکن است بر موجودات  ی آب طیمداوم داروها به مح

غ  یداروها  .(9  ،8،  6)  بگذارد  ریتأث  یماه   ی د یراستروئیضدالتهاب 

(NSAIDs  به )جهان تعلق   سراسر در ییدارو یهاگروه  نیتراز مهم  یکی

ها در  مصرف و حذف ناقص آن  ی حجم بالا  لیدلاین داروها بهدارند.  

  کلوفناک ید(.  11،  10)  اندشده  ییشناسا ط یفاضلاب در مح هیتصف یط

(DFC  )به  داروهای ضدالتهاب غیراستروئیدیاز    یکی طور  است که 

برا عنوان ضددردبهگسترده   ضدالتهاب  و    تیآرتر  علائم  نیتسک  ی، 

  مهار   کی  نیچن  و هم  یناش  یقاعدگ  یدردها  ،یسمیاختلالات رومات

(. این  12، 6) شود  یسراسر جهان استفاده م  در ژنازیکلواکسیکننده س

ی پرمصرف  یکدارو  داروها   و  یانسان  ی داروها  نیتراز  فهرست    ی در 

جهان  یضرور  بهداشت  سازمان  توسط  شده    یمنتشر شده  گنجانده 

مواد    نیتریاز اصل  یکیعنوان  به  دیکلوفناک، .(14،  13،  6،  1)  است

  دیتول لیدل  شده است به  شناخته یآب  یهاستمیموجود در اکوس  ییدارو

ی  هاخانههیتصف  یها پساب  و راهیابی جهان  سراسر  در ادیز ریدر مقاد  آن

شده است. علاوه    ییشناسا  یسطح  یها در آب  داروسازی   های کارخانه

به کشور   یگزارش شده از کشوردارو در منابع آبی   ت اینغلظ  ن،یا  بر

  یستیز  یآلوده و نشانگرها  یهاآب  یابی. ارز(6)  متفاوت است  گرید

ابزار تشخطور گسترده بهبهآبزیان    سلامت استفاده    هیاول  صیعنوان 

  ی طور گسترده برابه  ماهیان  ،یموجودات آبز   انیدر م  (.15)  دشویم

مورد استفاده قرار    یآب  ستمیبر اکوس  یطیمح  یاثرات آلودگ  یابیارز

طور گسترده  حساس به ی ستیز ی از نشانگرها   استفاده راًی اند. اخگرفته

طور    به  اندمورد استفاده قرار گرفته  یخطر موجودات آبز  یابیارز  یبرا 

 تیوضع  صیتشخ  یدر خون برا یستیز ینشانگرها  نیا  راتییتغ  ،یکل

در نظارت    نیچن  در معرض سموم و همماهی    یو عملکرد   یساختار

طور معمول  به  فاکتورهای خونی  (.17  ،16)  است دیمف  یآب  طیبر مح

  ی هانده یآلا  تیسم  یابیارز  یارزشمند برا   یستیز  ینشانگرها   عنوانبه

  ن یبرهمکنش ب  رندیگیاستفاده قرار م مورد  یآبستمیدر اکوس یطیمح

  ی ستیز  ینشانگرها  از  استفاده  با  توان  یم  را  یکی ولوژیب  ستمیس و  یسم  ماده

  ک یهماتولوژ یومارکرهایدر ب رییتغ  (.18) کرد  یر یگاندازه  کیهماتولوژ

  ن یهموگلوب  غلظت  (، WBC)  ها  تی لکوس  و  (RBC)   قرمز  یها   گلبول  د)تعدا

(Hbو هماتوکر )تی  (HCTم ،)یسلول  حجم  ن ی انگی  (MCVم ،)ن یانگی  

  (MCHC)  یسلول  نیهموگلوب   غلظت  ن یانگیم  و  (MCH)   ی سلول  نیهموگلوب

  یمنیا ستمیس  یکپارچگی ،یسم استرس  یابیارز یبرا  یا گسترده  طور  به

نشانگرهای زیستی   نیا.  (22،  21،  20)  شودیم  دهاستفا بافت بیو آس

حساس هستند.   یکی ولوژیزیف ای  یطیمح  یهادهیپد تغییرات اغلب به

رات  ییاز تغ  یاکپارچه ی  اریمع  و  باشندمی  یر یگ  اندازه قابل  یراحت  ها بهآن

  ات ی خصوص یدارا   داروها(. 23)  دهندیم  ارائه موجود  در را  یکیولوژیزیف

  ط یدائماً در مح  و مضر هستند  شیمیایی  موادبا   یمشابه  ییایمیکوشیزیف

  ر یغ یهاگونه   ها برآن  در مورد اثرات  یکم  اطلاعات و شوندی پراکنده م

  ت یسم  مورد  در  اطلاعات. (25، 24، 6)  اردد  وجود  ستیز  طیمح  در  هدف

  موجودات   یبرخ مزمن آن بر اثرات  درک یبرا دیکلوفناک یطیمح ستیز

  کرد یرو  کیاستفاده از    ن،یعلاوه بر ا  (.6نیست )  یکاف یجز کشندگ به

  ی ابیارز  یبرا یستیز یبر نشانگرها  یآزمون مبتن کی  تر مانندحساس

  ی هدف بررس  با  حاضر  مطالعه  رو،نیاز ا(.  26)  است یضرور   یواقع  طیمح

استفاده    با  کپورمعمولی  یماه  یرو  بر  دیکلوفناک  کشنده زیر  مزمن   تیسم

انجام    یسم  مشاهده اثرات  یبرا   خونی   فاکتورهای  یستیز  ی نشانگرها  از

 شد.  

 

 ها مواد و روش 
تحقیق اثر داروی دیکلوفناک سدیم بر فاکتورهای خونی   در این        

در آزمایشگاه دانشگاه    21و    14،  7  سه زمان  ماهی کپور معمولی در

 یماه  نیاگرفت   بررسی و ارزیابی قرار علوم و تحقیقات مورد واحد آزاد

متر  سانتی  1/16±02/1  بدن طول  متوسط و  گرم  30±5وزن   نیانگیبا م

  ییهایماه ،یسازگار  دوره  از  پس و  یدار   نگه  (تریل  140)  ومیآکوار  کی  رد

  ی تکرار براساس پارامترها   3با    ش یوزن مشابه جدا و آزما  نی انگیبا م

  تر، یگرم در ل 5/3در هر تکرار، با تراکم قطعه ماهی  20.انجام شد  ریز

 %   50  و بدن  وزن % 1 هی، تغذ12-12 ساعت نوری  ، دورهمداوم  یهواده

 (. 27)  داری شدند روزانه نگه  تعویض

با سه تکرار   ماریها در پنج تیماه آزمایش:  ی و طراحتیمارها         

 5و  mg/l   25/1  ،5/2  یها در معرض غلظتی شدند سپس  بنددسته

حلال    یاحتمال یجانب عوارض کنترل یبرا  (.28) گرفتند قرار  کلوفناکید

در   تریل  یلیم  12/0ها در معرض  یاز ماه  یگریمورد استفاده، گروه د

(. پارامترهای  29)  گرفتندقرار   (DMSO) دی سولفوکسالیمت  ید  تریل

درجه    25دما: ) شد  بررسی  منظم  طور  ها بهومیآکوارفیزیکوشیمایی آب 

؛   :1/7pHر  مقدا  تر؛یگرم در ل  یل یم  2/5محلول:    ژنیاکس  گراد؛  یسانت
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  (. 30)  بررسی شدند  mg/Caco3266:  یو سخت  µS/cm633:  ییرسانا

ا  9/99با خلوص    کلوفناکید از شرکت سبحان دارو در   رانیدرصد 

  قیرق DMSO در  کلوفناکید  ش،یآزما  ییدر غلظت نهاشد.   یداریخر

  در   .مددست آ  به  تریدر ل  کلوفناکیگرم د  100  یحاو  یشد تا محلول

  C1V1= C2V2نسبت  با  مارهایت  هی ته  یلازم برا   ییحجم دارو مرحله،  نیا

و متعاقباً با توجه به   رهیمحلول ذخ  نیاول  هیته  یاز آن براو   محاسبه

 (. 31) ها استفاده شد غلظت

ها  از آن یماه  ساقه دمی  قطع با :خون  نمونه  هیو ته  یآور  جمع        

  ی کوچک  یهاال یبه و  شدهی آورخون جمع   گرفته شد. نمونه   خون   نمونه

  یخون یپارامترها  نیتخم یبرا   ومنتقل ه شده بودند، ن یکه قبلاً هپار

 .مورد استفاده قرار گرفتند  WBCو    Hb  ،RBCمانند شمارش  

هموگلوبین با روش سیانمت   های خونی:  گیری شاخص  اندازه       

  Rusia and Sood ی ها  با روش WBC و RBC هموگلوبین برآورد شد.

ا استفاده از لوله مویینه، سانتریفیوژ و  ب  HCT مقدار.  شمارش شدند

برآورد     Nelson and Morrisکش هماتوکریت براساس روش کار  خط

  ز ین   MCHCو MCV، MCHگلبول قرمز مانند  یها . شاخص(32) شد

 : طبق فرمول استاندارد محاسبه شدند

MCV (fl) 100 

MCH(pg)= ×100 

MCHC(g/dl)= ×100 

افزارهای اکسل و   در این تحقیق از نرم ی:آمار  لیتحلتجزیه و         

SPSS    استفاده گردید و جهت بررسی وجود یا عدم وجود    22نسخه

.... با آزمون    و  هموگلوبین  قرمز؛  های گلبول  نتایج  دار بین  اختلاف معنی

خطی،   ها از آزمونداده بودن تعیین نرمال شد. پس از بررسی پارامتریک

ور  ظ من  مستقل و به   t  آنالیز و آنالیز واریانس،  دوطرفه t  تست، t پیرسون،

همبستگی بین فاکتورهای خونی با زمان و غلظت از آزمون اسپیرمن  

  دار یمعن  یهاو تفاوت  انیب  نیانگ یعنوان م  به  ریمقاداستفاده گردید  

(05/0>pب )ها و روزها در  غلظت   نیروزها و تفاوت ب  نیها، بغلظت  نی

 شد.    لیو تحل  هیتجز  هر پارامتر

 

 نتایج 
مواجهه شده با دیکلوفناک   خونی ماهی کپورمعمولی یپارامترها        

کنترل نشان    یهابا گروه  سهیمقا  در یراتییروز تغ 21و  14  ،7مدت   به

  دیکلوفناک  یمارهایت  در HCTو  Hb ،RBC ،WBC ،Hb  یزانم  .دادند

به   MCHو    MCV  ری مقادهرچند    افتیکاهش  مدت زمان مواجهه   در

  در  MCHC  مقدار که  یدرحال افت،ی  شیافزا  مواجهه با دیکلوفناک  لیدل

  های   شکل)   بود  کنترل  یهاگروه   مشابه دیکلوفناکبا   شده ماریت  یهاگروه 

  سه یبا گروه کنترل قابل مقا  DMSOگروه    یهاتمام شاخص  (5  تا  1

نشان    یآمار  ل یو تحل  ه یتجز  جینتا  .(p<05/0)  یداریمعن  رییبود. تغ

  ی هابه زمان نسبت یتر شیب  ریتأث دیکلوفناک مختلف یهاغلظت  که داد

  ی غلظت مواجهه بستگ  به WBCو  RBC  میزان  کاهش  داشتند.  مواجهه

داشت. 
  

  
شده با    ماریت C. carpio نیری ش  آب  یدر ماه HCT ریمقاد  راتییتغ  : نمودار1شکل  

ل  یلیم  5و    5/2،  25/1) دیکلوفناک کشندهزیرحد   یهاغلظت ها لهیم(.  تریگرم در 

م  نشان عمود  نیانگیدهنده  خطوط  آزمونSD دهنده   نشان  یو  براساس   انس یوار  ل یتحل   هستند. 

زمان    یداریمعن  ر ییتغ  رهیچندمتغ بالاتر  مواجههدر  در  اما  نشد،  مشاهده  کاهش غلظت  ن یدر  ها 

 .(p˂0/ 05) مشاهده شد یداریمعن

نمودار2شکل   ماه  نیهموگلوب  میزان  راتییتغ  :  با    C. Carpio  نیریش  آب  یدر 

 ها نشان  لهیم  (.تریگرم در ل  یلیم  5و    5/2،  25/1)  دیکلوفناککشنده    زیرحد  یهاغلظت

م عمود   نیانگیدهنده  براساس  SDدهنده   نشان  یو خطوط    چ یه  ره یچندمتغ  انسیوار  لیتحل  هستند. 

توجهییتغ قابل  زمان    یر  قابل  مواجههدر  کاهش  اما  نشد،  مقدار    یتوجه  مشاهده  بالاتر  Hbاز   ن یدر 

 .(p˂05/0) غلظت مشاهده شد
 هستند.ها لظتغ  نیب داریدهنده تفاوت معن است. حروف کوچک نشان مواجههدار در زمان یدهنده تفاوت معنحروف بزرگ نشان
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  ی ها  با غلظت  C. Carpio  ی قرمز در ماه  یها  تعداد گلبول  رات ییتغ  : نمودار3شکل  

 نیانگیدهنده م  ها نشان   لهیم  (.تریدر ل  گرم  یلیم  5و   5/2،  25/1)   دیکلوفناککشنده  زیر

(.  ره یچندمتغ  انسیوار  لی)براساس تحل  هستند  )خطای استاندارد(  SD  دهنده   نشان  یو خطوط عمود

غلظت    نیترو کم  نیترش یدر ب  یداریمشاهده نشد، اما تفاوت معن  در زمان مواجهه یداریمعن  فاوتت

 .(p˂0/ 05) مشاهده شد

ی ها  با غلظت  C. Carpio  ن یریش  آب  یدر ماه  WBCتعداد    راتییتغ  نمودار  :4شکل  

  نیانگیدهنده م  ها نشان لهیم  (.تریگرم در ل  یلیم  5و    5/2،  25/1)  دیکلوفناککشنده    زیر

.  ره یچندمتغ  انس یوار  لیتحل  هستند براساس آزمون  خطای استاندارد  SDدهنده    نشان  یو خطوط عمود 

 .(p˂ 0/ 05) مشاهده شد مواجههدر زمان و غلظت   یقابل توجه راتییتغ

  

  
 یها  غلظت  با  C. Carpio نیریش  آب   یماه  در  MCVمقدار    در  راتییتغ  : نمودار5  شکل

و    نیانگیدهنده م   ها نشان  لهیم  (.تریگرم در ل  یلیم  5و    5/2،  25/1)   دیکلوفناککشنده  

مواجهه مشاهده  غلظت در یدار یمعن رییهستند. تغ )خطای استاندارد( SD دهنده  نشان یعمود  خطوط

 .(p˂0/ 05) مشاهده شد مواجهه با دارودر زمان  یدار ینشد، اما کاهش معن

  زیرحد  یها  با غلظت  C. Carpio  یدر ماه  MCHدر مقدار    راتییتغ  : نمودار6شکل  

ل  یلیم  5و    5/2،  25/1)  دیکلوفناککشنده   نشان  لهیم  (.تریگرم در  م  ها  و    نیانگیدهنده 

  رات یی(. تغره ی چند متغ  انسیوار  ل یهستند. )براساس آزمون تحل  )خطای استاندارد(  SD  یخطوط عمود

   .(p˂0/ 05)  در غلظت مشاهده نشد ی قابل توجه رییمشاهده شد، اما تغ مواجههدر زمان  یقابل توجه
  

 

 یها با غلظت C. Carpio نیریش آب یدر ماه MCHCدر مقدار  راتییتغ :7شکل 

و خطوط  نیانگیدهنده م ها نشان لهیم (.تریگرم در ل یلیم 5و  25/1 ،5/2) DCFکشنده 

  چیه(. ره یچند متغ انسیوار لیاست. )براساس آزمون تحل خطای استاندارد SDدهنده  که نشان یعمود

   .(p˂0/ 05) مشاهده نشد  مواجهه غلظت  ایدر زمان  یقابل توجه رییتغ

 هستند.ها لظتغ  نیب داریدهنده تفاوت معن است. حروف کوچک نشان مواجههدار در زمان یدهنده تفاوت معنحروف بزرگ نشان
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 بحث 

  سلامت  وضعیت  از  تابلویی  عنوانبه  خونی  وضعیت  بررسی  اهمیت        

  است،   روشن  بسیار  ماهیان  در  تعادل  عدم یا  و  تعادل  نیز  و بیماری  یا

  مختلف هایبررسی در خون  بیوشیمیایی و شناسی  خون  مطالعات زیرا

  گرفته  قرار  گیریاندازه  و  سنجش مورد  متفاوت، موضوعات رابطه با در و

  سمیت   آنالیز  برای  مناسب  بیومارکرهای  .(36،  35،  34،  33)   است

  ماهی  خونی  فاکتورهای تواندمی فیزیولوژیک مطالعات  در آب  شیمیایی

 نهایت در  که   باشند نیز ها  آلاینده توانندمی محیطی  هایاسترس. باشد

  فاکتورهای   در تغییر و ماهی  خون یا پلاسما  در  تغییرات  ایجاد به منجر

  ت یسم  یهاتست (.38  ،37)  گردند می  هاآنزیم فعالیت میزان  یا و خونی

  ییای میمواد ش  تیسم  یابیارز  ی برا   یاطور گسترده   حاد و مزمن به

داروها که از نظر  (. 26) شودیاستفاده م رهدفیغ یهاسمیارگان یرو

  ی ها خانههیتصف  قیاز طر  ترشیهستند، ب  داری فعال و پا مواد  یکی ولوژیب

 لیدل  است به  کنشوند و ممیم  یآب  طیوارد مح (WWTP) فاضلاب

  ی حاد و مزمن بر موجودات آبز  یهادر غلظت یذات  یکیولوژیب  تیفعال

  توانند ی داروها م  ن،ییپا  یهادر غلظت   یحت  (. 40،  39)  دبگذارن  ریتأث

بررسی  ن،  یکنند بنابرا  جادیا  رهدفیغ  یهاسم یارگان  یرو   یاثرات سم

ا  تیسم  یرو می  باتیترک  نیحاد  سم  تواندو  و  عملکرد    ت ینحوه 

حتی غلظت بسیار کم دیکلوفناک    (.39  ،41)  مشخص نمایدرا   داروها

تواند اثر سمی بر موجود زنده داشته باشد که  های آبی میدر محیط

آن   گرفتن  میزان سمیت  قرار  دوره  و  گونه، سن، جنس  غلظت،  به 

در  دیکلوفناک  غلظت حاد  رسد  نظر می (. به1)  دارد  یبستگ  سمیارگان

باشد، که بالاتر از غلظت    mg/l1در محدوده    یو قبل  یمطالعات فعل

مح  آن ا  ،است  یعیطب  طیدر  سمنیاز  رو   تیرو،  داروها    ی کشنده 

قرار   (.38  ،39)  کندیم  دایپ  یتر شیب  تیاهم  رهدفیغ  یها  سمیارگان

  ی هادر غلظت  آبزیان با دیکلوفناکمدت    یگرفتن در معرض طولان

  ر یغ  واناتی آن را بر ح  یجزئ ممکن است اثرات  ستیز طیمرتبط با مح

بیش از  غلظت    ممکن است  مقابل،(. در41،  39)  کاهش دهد  هدف

mg /L1 ر یتحت تاثمواجهه با  قی را از طر یموجودات آبز   دیکلوفناک  

  دیکلوفناک مزمن    تیدر مورد سم  ترشیمطالعات ب  (.37)  قرار دهد

موجودات   یرو بر  آن یکی اکولوژ  مورد خطرات  در  یاست اطلاعات ممکن

خون   ییایمیوشیو ب کیمشخصات هماتولوژ (.37) ارائه دهد رهدفیغ

  (. 42) ارائه دهد شرایط بدن موجوددر مورد   یتواند اطلاعات مهم  یم

داروها   ریتأث یابیارز یبرا یا طور گسترده  به یستیز  ینشانگرها راً،یاخ

هشدار   یها   گنالیبه س  یابیدست یبرا  یآبز  موجودات  ریها و سا  یماه  بر

 .(43،  6،  35)  رندیگ  یم  مورد استفاده قرار  یطیمح  ستیز  خطرات  هیاول

  ییها  شاخص عنوان  به یا   گسترده طور   به   یخون  فاکتورهای  لیتحل  و  هیتجز

استفاده    آبزیانسلامت    یعملکرد   تیوضع  ،یسم استرس یابیارز  یبرا 

  ییایمیوشیو ب یکیهماتولوژ یپارامترها ن،یا بر  علاوه .(8 ،22)  شود  یم

به  زین  یآبز  اتموجود  است  نشانگرها   ممکن    ی برا  یستیز  یعنوان 

،  29)  گیرندمورد استفاده قرار    یی ایمیکشنده مواد ش  تیسم  یابیارز

  ر یو سا WBCو  Hb ،HCT ،RBCمانند تعداد   یخون  یپارامترها  .(42

ارتباط    لیدل  ، بهMCHCو    MCV  ،MCHمانند    یخون  یها   شاخص

حساس    هاندهیاز آلا یخاص انواع  به  ممکن است یخارج  طیبا مح کینزد

استفاده   مورد  واناتی ح  یکیولوژیزی ف  تیوضع  صیتشخ  یبرا   و اغلب باشند

،  RBC  ،HCT  یخون  یهامطالعه، پاسخ   نیدر ا  (.44اند )  قرار گرفته

WBC ،Hb  وMCH دوره مطالعه    طول  در  دیکلوفناک حاد تیسم  تحت

  ش یطور مداوم افزا به  MCVو    MCH ریمقاد گرید طرف . ازافتی کاهش

  رات ییگرفتن در معرض، روند تغ قرار   زمان  طول  حال، در نی. با اابدی  یم

RBC  ،HCT    وHb  در    راتییثابت بود، اما روند تغWBC  ،MCV    و

MCH    روز متفاوت بود. کاهش تعداد    21و    14،  7بعد ازRBC    در

دیکلوفناک  توسط   RBC  دیاز مهار تول  یاست ناش  ممکن حاضر مطالعه

ها  آن  ییتوانا  لیدل  در خون به  RBCو    Hbحال، سطوح    نیباشد. با ا

  حفظ شود   دیبا  کیو مواد زائد متابول  ژنی اکس  ،ییدر انتقال مواد غذا

  ها ممکن است نشان   یقرمز در ماه  یهاکاهش تعداد گلبول  (.45)

استرس باشد    طیها در شرا یماه  نیدر ا  یخون کم   تیوضع کیدهنده  

آبشش ممکن است به    هیدر ناح  یتجمع مواد سم  ن،ی(. علاوه بر ا8)

  گر، ید  یشود. از سو   زیبرساند و منجر به همول  بیساختار آبشش آس

از سم ممکن است منجر به کاهش   یناش  یاسمز  م یاختلال در تنظ

قابل توجه    نییمطالعه، درصد پا  نیدر ا (.46  ،29شود )  RBCتعداد  

  د یشا  روزه با دیکلوفناک،  21مواجهه  ها پس از  در گروه   نیهموگلوب

توسط طحال    سی تروپوئزیرمجدد ا  یساز فعال   سمیبه اختلال در مکان

نسبت داده شود.    یطیاز استرس مح  یجبران کمبود ناش  یو کبد برا

روز   21ها پس از   در گروه HCTقابل توجه   نییدرصد پاممکن است 

کاهش   Jayabhya وRoa  اشد.ب RBCسرکوب شده   دیتول  دهنده  نشان

ها را دراثر سمیت حاد مواجهه ماهی  و افزایش نوتروفیل RBCمیزان 

استرس ایجاد شده   دلیل  روز به  21 مدت در معمولی با دیکلوفناک کپور

ها  چنین افزایش لنفوسیت  های بدن ماهی و همدر اثر آسیب به بافت

دانست.    شده )لنفوسیتوز( مرتبط برابر استرس ایجاد  دفاع در  دلیل  را به

دلیل کاهش یا مختل شدن ظرفیت    ها بهاز سویی کاهش نوتروفیل

  مشابهت دارد   تحقیق  با نتایج این  که  باشد  ها میخواری نوتروفیل  بیگانه

خونی در گربه ماهی    فاکتورهای حاضر   مطالعه  در تحقیق مشابه  (.47)

Rhamdia quelen  ساعت ارزیابی    96مدت   با دیکلوفناک به مواجهه در

غلظت مشخص   با دیکلوفناک مواجهه که داد نشان پژوهش این شد. نتایج

ها  ها و نوتروفیلو هموگلوبین، مونوسیت  RBC میزانمنجر به کاهش  

  تواند مرتبط با اثر داروهای ضد خونی میافزایش یافت که دلیل کم

ها  ها و نوتروفیلضدالتهابی باشد. افزایش در مونوسیت  و  استروئیدی



 Mohebi Derakhsh et al                                                                                                           و همکاران                درخش حبیم

92 

به است  باشد  ممکن  دارو  به  ماهی  واکنش  در   دلیل  است  ممکن  و 

 (. 48)  تری داشته باشدمواجهه طولانی مدت این میزان افزایش بیش

در خون قزل   RBC میزان کاهش    ،و همکاران  Liمشابه،  در تحقیقی  

  ل یوراپام در مواجهه بارا  (Oncorhynchus mykiss) کمان   نیرنگ  یآلا

(VPR) ،همان   ن،یعلاوه بر ا  .(8) گزارش کرد یعروق  یقلب  ی دارو کی

 کاهش (IB) بوپروفنیمعرض ا  در  یکپور هند  یماهاز مواجهه    ،جینتا

RBC  افزا )  هب HCT و  Hb ر یمقاد  شیو  آمد  ای    مطالعه  (. 29دست 

مواجهه  افزا  ن،ی کاربامازپ  با Oncorhynchus mykiss دیگر    ش یباعث 

  ییدارو  باتیترک  تر  شیب  ن، یبر ا  علاوه   (. 18شد ) HCT و  Hb ر یمقاد

آلوده وارد بدن    ییها و مواد غذا  آبشش  قیطر از  یآب  طیموجود در مح

تنظ  WBCشود.    یم  یماه در  ا  میها  بس  یمنیعملکرد  از    یاریدر 

مطالعه، کاهش مشاهده شده در تعداد    نیدارند. در ا  ها نقشسمیارگان

WBC  ماه با    ماریت  یهایدر  کاهش    دهدهننشان  دیکلوفناکشده 

لنفوس  یناش م  ها است. به تی از کاهش  باعث    دیکلوفناکرسد  ینظر 

است و   یلوسم یماریب کیدهنده شود که نشانیم توزیلنفوس جادیا

با علائم سلول همراه است.    یمیبدخ  ای  ینابالغ  ون،یدژنراس  یمعمولاً 

مهم  کیها  تیلنفوس ا  ینقش  سلول  یمنیدر  و  بازو  در    یاستخوان 

  یمنیا  کیدهنده تحر  ممکن است نشان  توزی(. لنفوس49)  دارد  یماه

  ستمیسرکوبگر س طیشرا انگریب ممکن است  یکه لنفوپن  یحالباشد، در

است باعث واکنش استرس    زا ممکن  (. عوامل استرس 50)  باشد   یمنیا

ماه  یقابل توجه اکثر  با مزمن شدن  یدر  اما    ، یسازگار   ایها شود، 

کاهش   است  ممکن  بهابدیپاسخ  م.  تغینظر  که    یخون  راتییرسد 

مرتبط با پاسخ استرس ممکن است تا چند روز پس از حذف عامل  

  یصورت لکوپن  ها به  یاکثر ماه  ی بماند و لوکوگرام برا   یزا باقاسترس

  ش یدر مطالعه حاضر، افزا (.52 ، 51شود )ی م رآشکا یاهمراه با لنفوپن

مقاد معرض    MCHو    MCV  ریدر  در  گرفتن  قرار  زمان  با  همراه 

از نوع   یخون  دهد که کم  یم  نشان MCHC  . مقدار ثابتابدی  یم  ش یافزا

  Saravanan  ،این تحقیق  مشابهدر پژوهشی  (.  21است )  یتیماکروس

دیکلوفناک   کپور هندی مواجهه شده با که کردند ارشگز،و همکاران 

در   MCHCنشان داد. مقدار    MCHو    MCV  ریدر مقاد  یشیافزا  روند

مطالعه حاضر توسط    جهینت  نی. هم(29)  ثابت بود  ش یزمان آزما  طول 

Li  و  و همکاران   Saravananمواجهه   گزارش شده است،  و همکاران  

کارپامازپین و دیکلوفناک    معرض  را در  یهند   کپور  و O. mykiss  ییدارو

در مواجهه مزمن با    MCHو    MCHC    ،MCVثابت  منجر به افزایش  

شود    یم یریگ  جهیحاضر، نت  مطالعه  در (.18 ،29)  است شدهداروها   نیا

  دیکلوفناک و   دارد  C. Carpio  یخون  هینما بر یقیعم  ریتأث  دیکلوفناک   که

طور موثر    توانند به  یپارامترها م ن یاست. ا یسم یموجودات آبز  یبرا 

آب    انی ماه  یبرادیکلوفناک   تیبالقوه سم   یستیز  ی عنوان نشانگرها  به

  ی ها  گنالیس  نیچن  و هم   یطیمح  ستینظارت بر ز  نه یدر زم  نیریش

اول آبز   ییقرار گرفتن در معرض دارو  یبرا  هیهشدار    ی با موجودات 

 نیا  اثر سمیتاز درک بهتر    یحاک  جی. نتارندیمورد استفاده قرار گ

آن    منیدر مورد سطوح ا  یخاص است و اطلاعات قابل توجه  یدارو 

مورد   رد  یتر  قیحال، مطالعات دق  نیدهد. با ا  یارائه م  یآب  ط یدر مح

  ی انسان یبر داروها   نظارت  یخاص برا   یستیز  ینشانگرها  نیاز ا  استفاده

ن ماه  ازیمورد  کپوراست.  ا  ی  در  استفاده  از   یکی  قیتحق  نیمورد 

نتایج  است.    رانیدر ا  لاتیو ش  ی پرور  یآبز   یدایکاندمهم    یهاگونه

در    دیکلوفناککشنده  زیراثرات    شیمطالعه در پا  نیآمده از ادست به

 خواهد بود.   دیمف  نیری ش آب  انیماه
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