
 

 

journal.fums.ac.ir 

 1317 بهار | 1شماره  | هشتمسال  |مجله دانشگاه علوم پزشکی فسا 

 

 یسمیپاسخ گلا فتالات بر یلهگز یلات تأثیر دی

 پزشکی بالینی دوره

 

106 

 
 

 یدر موش سور یسمیبر پاسخ گلا ی( فتالات خوراکیلهگز یلات -2) ید یزانتأثیر م
 

 1یفی، رسول شر2رضاپور یکارگر ی، عل*1 کرگان یبهزاد نجم

 

 یران، اهر، ااسلامیدانشگاه آزاد  اهر، واحد یه،دانشکده علوم پا ،شناسیگروه زیست -6

 یرانا یز،تبر اسلامی، دانشگاه آزاد ی، واحد تبریز،دانشکده دامپزشک ی،پاتولوژ ینیکالگروه کل -2
 

 63/02/6311 :تاریخ پذیرش مقاله                                   22/00/6315 اریخ دریافت مقاله:ت

 دهیچک

. منجر شود 2نوع  یابتو د یچاق یشگیر افزاهای همهمکن است به بیماریگیرد که مانسان روزانه در معرض دی اتیل هگزیل فتالات قرار می زمینه و هدف:

 .استهدف از این مطالعه تعیین اثر سطوح کمینه و بیشینه دی اتیل هگزیل فتالات خوراکی بر پاسخ گلایسمی در موش سوری 

دوز های: شاهد سالم، مداخله با فتالات گروه برابر شامل گروه 3در طور تصادفی موش سوری نر بالغ، به سر 65مطالعه تجربی  یندر ا ها:مواد و روش

mg/kg/bw/day250  دوز و مداخله با فتالاتmg/kg/bw/day 500  صورت ناشتا تست تحمل یان هفته هفتم بهدر پا. ندهفته گاواژ گردید 2بودند که به مدت

ه ، مقاومت به انسولین و شاخص حساسیت بگلوکز، انسولینشد )یرها گرفته متغگیری صورت ناشتا نمونه خون برای اندازهانجام گردید و در پایان به گلوکز

در  P<06/0ها در سطح اختلاف داده یشدند. معنادار یزو دانکن آنال ANOVA یهابا آزمون یجنتا .از خون تام( A1c یکوزیلهگل ینهموگلوبانسولین از سرم و 

 نظر گرفته شد.

داری طور معنیسرم و مقاومت به انسولین سرمی و به قند خونداری موجب افزایش صورت معنیبه (mg/kg 250)یین دوز پادی اتیل هگزیل فتالات در  نتایج:

تام و  ( خونHbA1c)ی مختلف آزمایش شاخص سرمی انسولین، هموگلوبین گلیکوزیله هادر گروهو  ( شدP<06/0)موجب کاهش شاخص حساسیت انسولین 

 (.<06/0P) داری مشاهده نشدی تست تحمل گلوکز تغییرات معنیبرا( AUCی )منحنسطح زیر 

های تنظیمی قند خون و سیستم موجب اختلال در( mg/kg/bw/day) 250 یینپادر این تحقیق نشان داده شد دی اتیل هگزیل فتالات در دوز  گیری:نتیجه

  شود.ایجاد پیش دیابت می

 

 ، پاسخ گلایسمی، موش سوری(DEHP)( فتالات یلهگز یلات -2) ید کلمات کلیدی:

 

 
 

 

 

 

 

 مقدمه
ای گسترده استفاده DEHP)1(اتیل هگزیل( فتالات  -2دی ) 

، ((PVCتولیدات پلی وینیل کلراید  در ساختکننده عنوان نرمبه

های غذایی، یبندبستهها، وسایل پزشکی، یبازاسباب

اتیل هگزیل(  -2یشی و محصولات لبنی دارد، دی )آرالوازم

های مورد استفاده است و یکی ین فتالاتترفراوانفتالات یکی از 

، قرار است EDC)2 (یزردرونغدد  کنندهمختلاز مواد شیمیایی 

تواند اتیل هگزیل( فتالات می -2گرفتن بیشتر در معرض دی )

ی بتا، هموستاز گلوکز و هاعملکرد سلول به اختلالمنجر 

 اهانسانها شود. تغییراتی در محتوای گلیکوژن کبدی در رت

 -2دی ) طور گسترده روزانه در زندگی روزمره در معرض بابه

ها دارای حلالیت فتالات.)6(گیرند یماتیل هگزیل( فتالات قرار 

کم در آب، حلالیت بالا در روغن، فراریت کم و نسبتاً غیر قطبی 

بو بوده و از رنگ و بیاتیل هگزیل( فتالات بی -2د. دی )هستن

 1-63واکنش بین انیدرید فتالیک با یک الکل مناسب )معمولاً 

 یهشب یاربس DEHPیت زیستی فعال .)2(شوند کربنه( تولید می

 دهندگانیرعنوان تکثاست که به یمیاییاز مواد ش یبه گروه

اتیل هگزیل( فتالات  -2. دی ))3( شوندزوم شناخته می یپراکس

شود و در زمان تولید و نمی شیمیایی به پلیمر متصل ازنظر

اتیل  -2؛ لذا دی ))4(شود ید جدا میکلرا ینیلو یپلاستفاده از 

 یقطرتواند از طریق هوا، آب، غذا و حتی از هگزیل( فتالات می

 مقاله پژوهشی

 

 اهر، دواح یه،دانشکده علوم پا ،شناسیگروه زیست بهزاد نجمی کرگان،: مسئول نویسنده*

 Email: behzad.najmi@yahoo.com                             یران، اهر، ااسلامیدانشگاه آزاد 
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سازی های ذخیرهیسهک .)5(پوستی به انسان منتقل شود  تماس

های های خونی، وسایل تزریق و همودیالیز و لولهخون و فراورده

تراشه، حاوی مقادیر زیادی دی اتیل هگزیل فتالات هستند. 

دفعات های بیمارانی که بهدر خون و بافت DEHPمقدار زیادی 

 .)1(شود دهند، یافت میمی زیاد انتقال خون انجام

ی آلودگی انسان به دی اتیل هگزیل وجود منبع اصل این با

فتالات از طریق خوراکی است. اعتقاد بر این است که در جمعیت 

عنوان منبع اصلی قرار گرفتن در با چربی بالا به در غذاهاعمومی 

. میزان )0(معرض با دی اتیل هگزیل فتالات پیدا شده است 

ای هید با خطر ابتلا به بیماریدر سرخرگ کاروتگردش فتالات 

. در (2(قلبی و همچنین کلسترول و فشارخون بالا همراه است 

همین حال، شواهد منجر به تشکیل فرضیه شده است که بر این 

 فنول آ و همچنین -مبنا برخی از این مواد شیمیایی، مانند بیس

گیر افزایش چاقی و های همهفتالات، ممکن است به بیماری

یب کبدی، در آسها تالات. اثرات ف)1(منجر شود  2دیابت نوع 

و عملکرد ریوی گزارش شده و  استرس اکسیداتیو، علائم آلرژیک

ها قرار ی در زندگی روزانه خود در معرض فتالاتراحتبهمردم 

ت یط پاتولوژیک مانند دیابدر شراگیرند. استرس اکسیداتیو یم

ث توانند باعیمها کند. فتالاتیمملیتوس نقش بسیاری بازی 

اکسیداتیو شوند که نقش مهمی در توسعه مقاومت به استرس 

 . )60( دارد  (IR)انسولین

متحده مشخص شده است یالاتای در زنان بالغ امطالعهطی 

ها با خطر ابتلا به دیابت که سطوح چند نوع فتالات در ادرار آن

. زنان با بالاترین سطوح از برخی فتالات دو برابر خطر استمرتبط 

از فتالات  ترین سطوحیینپابت نسبت به کسانی که با ابتلا به دیا

ی اهیتمتابول یانم. محققان دریافتند که (66)بودند، نشان دادند 

در حالت ناشتا، سطح  قند خونفتالات ادراری با افزایش سطح 

ریسک بروز  و همچنین با (62)انسولین و مقاومت به انسولین 

روزانه در معرض فتالاتی (. انسان 63ارتباط دارد ) 2دیابت نوع 

 استیلوگرم وزن بدن بر کگرم میلی 500و  5، 05/0به میزان 

 یهامتابولیت در سطوحدادند که تغییرات  مطالعات نشان(. 64)

DEHP  در ادرار با مقاومت انسولین، بلوغ و همچنین با چاقی

که  ینشان داده است که در افراد هایبررس .(65ارتباط دارد )

د استرس نو سطوح فتالات بالا داشت ینانسول مقاومت به

ها ی روی رتامطالعه. طی )60( است یافتهیشافزا یزن یداتیواکس

غذایی پرچرب در  یمبا رژها رت در گروهمشاهده شده است که 

گرم بر یلیم 500فتالات با دوز ( اتیل هگزیل -2) دیمعرض 

E (HFD+DEHP+VIT E ) یتامینوکیلوگرم وزن رت همراه با 

 ت انسولینظو غل داری کاهش یافتمعنی طوربه سطح گلوکز

 یبمطالعه اثر ترک ینهدف از ا (.61سرم افزایش نشان داده بود )

 پرچرب بر ییغذا یمفتالات به همراه رژ یلهگز یلات یسطوح د

. به نقش فتالات در بالا نشان داده شده است یسمیپاسخ گلا

 ییغذا یمزمان هر دو رژهم مصرف ینکها لیبه دلاشاره گردید و 

این مطالعه از اهمیت  روزانه است یک رویدادپرچرب و فتالات 

 .استزیادی برخوردار 
 

 مواد و روش ها

 حیوانات  

در  NMAR سر موش سوری نر بالغ نژاد 65ین تحقیق از در ا

گرم که از دانشکده دامپزشکی آزاد تبریز  20_25محدوده وزنی 

درجه  24±2حیوانات همان واحد در دمای  اتاقتهیه شد و در 

 62دوره روشنایی و تاریکی درصد و  15گراد و رطوبت سانتی

ی شدند، استفاده گردید. آب و غذای کافی همواره دارنگه ساعته

روز سازگاری با محیط  5عد از قرار داده شد. ب هاآندر دسترس 

تایی تقسیم شدند. غذای  5گروه  3طور تصادفی ساده به به

درصد  50درصد چربی اشباع حیوانی و  50از  هاموشمصرف 

 .غذای پایه موش تشکیل شده بود

 فتالات یسازآماده    

 ,DEHP,Farabi Petrochemicalفتالات دی اتیل هگزیل 

CAS no. 117-81-7) لیتر از پتروشیمییلیم 20( به مقدار 

شده تهیه شد. فتالات یبندبسته کاملاًفارابی در ظرف 

که دارای درصد خلوص  استصورت مایع روغنی شده بهیهته

که برای  استلیتر یلیمگرم بر  1216/0و چگالی آن  12%

گرم بر کیلوگرم وزن موش محاسبه میلی 500و  250 یدوزها

های مداخله گاواژ ه روغن ذرت روزانه برای گروهگردید و به همرا

 گردید.

 ی حیواناتبندگروه   

درصد چربی اشباع حیوانی )پیه  50از  هاموشغذای مصرفی 

 .درصد غذای معمولی تشکیل شده بود 50گوساله( و 

چربی اشباع حیوانی  %50روزانه  صورتبهکنترل(: شاهد )گروه 

 .غذای پایه موش بدون گاواژ خورانده شد %50به همراه 

گرم بر کیلوگرم وزن موش دی اتیل یلیم 250: روزانه 2گروه 

لیتر بر کیلوگرم وزن موش یلیم 2هگزیل فتالات محلول در قالب 

 .گاواژ خورانده شد صورتبه هاموشروغن ذرت به 
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گرم بر کیلوگرم وزن موش یلیم 500روزانه  صورتبه: 3گروه 

لیتر بر کیلوگرم یلیم 2دی اتیل هگزیل فتالات محلول در قالب 

گاواژ خورانده  صورتبهوزن موش روغن ذرت به هر قطعه موش 

 با استفاده از مطالعات قبلی فتالات یلهگز یلات یدشد. دوزهای 

بیشینه( ینه و سطح )کم( انتخاب شده است که در دو 22-61)

 مورد مقایسه قرار گرفته شده است.

 بیوشیمیایی یهاروش   

ها ساعت ناشتا قند خون موش 61هفته هفتم بعد از  یاندر پا

ها اندازه گرفته شد و برای انجام موشاز دم  توسط گلوکومتر

 6به هر موش به مقدار ( 1OGTT(تست تحمل خوراکی گلوکز 

صورت گاواژ خورانده شد، به %50از محلول قندی  لیتریلیم

( در On Call EZ,SD,USAسپس توسط دستگاه گلوکومتر )

گیری ها اندازهدقیقه قندخون موش 620-10-10-30 یهازمان

مختلف به روش  یهادر گروه یمنحن یرو مساحت ز )6(گردید 

 گردید.ذوزنقه محاسبه 

از  ساعت ناشتا 61نمونه خون بعد از  ،هفته 2بعد از پایان  

 از قلب یریگگرفته شد. خون هوش شده توسط اتریبی هاموش

و پس از  یآوراستریل جمع یهاو در لوله گردیدها انجام موش

دقیقه و جداسازی سرم،  5به مدت  3000سانتریفیوژ با دور 

 مربوطه )شرکتیت گلوکز سرم با استفاده از ک یزانم یینتع

 گیری تکاندازه برای یمتری، کالریمیآزمون( به روش آنز پارس

، میزان صورت گرفت Unico 1200))ی با روش فتومتریک انقطه

 Mouse Insulin (INS))مربوطهانسولین سرم با استفاده از کیت 

ELISA Kit, China, Cat.No&Brand : Estbiopharm, CK-

E20353) گیری ندازهگیری شد. جهت ابه روش الایزا اندازه

 HOMA)2(مقاومت به انسولین از شاخص ارزیابی مدل هموستاز 

استفاده شد که این شاخص بر اساس غلظت قند خون ناشتا و 

 (:60غلظت انسولین ناشتا طبق فرمول زیر محاسبه یافت )

HOMA-IR =] 5/22  ÷ )گلوکز ناشتا )میلی مول بر لیتر× 

و همچنین حساسیت ] انسولین ناشتا )میکرویونیت بر میلی لیتر(

به انسولین سرم از شاخص بررسی کمی حساسیت به 

  [ طبق فرمول: استفاده گردید. QUICKI)3 (انسولین

=QUICKI6 ینانسول یتم/ لگار ( ناشتاmU/mlلگار +)قند  یتم

معکوس مجموع  بر اساسین شاخص ، که ا](mg/dLخون ناشتا )

گیری لگاریتم غلظت انسولین ناشتا و گلوکز خون ناشتا اندازه

میکرولیتر  A1c ،50گیری هموگلوبین (. برای اندازه62شود )می

 ) انعقاد خونهای حاوی ماده ضد خون تام از هر موش در ویال

(EDTA نی با تهیه شد و با روش کروماتوگرافی تعویض یو

گیری شد اندازه (BioSystems, Spain)استفاده از کیت مربوطه 

 یگریو د HbA1Cلوله  یکیها هر دو گروه از لولهبه صورتی که 

Hb 465موج توتال را در مقابل آب مقطر در طول ( نانومترnm )

گردید. تمام محاسبه  HA1bCطبق فرمول درصد  و خوانده شد

 ازنظررعایت کامل موازین اخلاقی  با هاموشمراحل آزمایش برای 

 یریگنمونههوش کردن قبل از یبدر اختیار قرار دادن آب و غذا و 

 انجام گرفت.

 وتحلیل آمارییهتجز   

و تست آماری  SPSS افزارنرمهای حاصل با استفاده از داده

 Post Hoc))و آنالیز تست آماری دانکن  طرفیواریانس یک آنالیز

نشان داده شد.  Mean ± S.E.M صورتبررسی شدند و نتایج به

(06/0>P ) عنوان سطح معناداری در نظر گرفته شد.به 
 

 نتایج
که در جدول زیر نشان داده شده است تجزیه  طورهمان

در  آمدهدستبههای ( دادهANOVAطرفی )واریانس یک

داری بین ی مختلف آزمایش نشان داد که اختلاف معنیهاگروه

 Quickiمتوسط سرمی گلوکز، مقاومت به انسولین و شاخص 

 ی مختلف آزمایشهاگروه( در SEM±Meanی بیوشیمیایی )پارامترهامیزان متوسط  -1جدول 

 گروه

 گلوکز

 یگرم بر دسمیلی)

 یتر(ل

هموگلوبین 

 گلیکوزیله

 )درصد(
 

 انسولین

ر ب یکرویونیتم)

 لیتر(یلیم

مقاومت به 

 انسولین

شاخص 

حساسیت به 

 انسولین

 سطح زیر منحنی

 b03/0±32/16 a41/6±610/62 a 203/0± 11/4 b 02/0±00/0 a 000/0±400/0 a 61/36±50/356 کنترل(شاهد )

 mg/kg250 a 03/0± 00/602 a41/6±632/63 a 203/0±500/5 a 02/0±30/6 b 000/0±315/0 a 61/36±00/441فتالات 

 mg/kg  500 b 02/1± 25/51 a 21/6± 300/60 a601/0± 500/5 b 00/0± 05/0 a 001/0± 404/0 a02/20± 22/416فتالات

 است( P<06/0) دار در سطحیمعنستون نشانگر اختلاف  در هر نامشابهحروف 
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ی ادامنه. در آزمون مقایسه چند ( P<06/0)سرم وجود دارد 

ی میانگین مقادیر گلوکز سرمی، مقاومت به انسولین و دانکن برا

 ی مختلف، در گروه فتالاتهاگروهسرم در  Quickiشاخص 

mg/kg250 میزان گلوکز و مقاومت به انسولین نسبت به ،

، mg/kg 250ی دیگر افزایش نشان داد و در گروه فتالات هاگروه

داری نسبت به سایر معنی صورتبه Quickiمیزان شاخص 

. (P<06/0)داری کاهش یافت طور معنیی آزمایشی بههاگروه

در  آمدهدستبههای داده (ANOVA)طرفی تجزیه واریانس یک

داری بین ی مختلف آزمایش نشان داد که اختلاف معنیهاگروه

متوسط سطح انسولین سرمی، سطح هموگلوبین گلیکوزیله 

(HbA1c)  یمنحنخون تام و در ارزیابی سطح زیر (AUC برای )

 ( P>06/0)وجود ندارد  (OGTT)تست تحمل گلوکز خوراکی 

 (.6)جدول 
 

 بحث
و  2رژیم غذایی با چربی بالا در شیوع بالای چاقی، دیابت نوع 

های قلبی عروقی شناخته شده است. فتالات موجود در بیماری

ند. شوها منتقل مییدنینوشو  غذاهاظروف پلاستیکی به داخل 

هر دو رژیم غذایی پرچرب و فتالات یک واقعیت  زمانهممصرف 

 یوعپرچرب در ش ییغذا یمبا توجه به نقش رژ. (61است )روزانه 

 50از  هاگروه، در مطالعه حاضر غذای مصرفی تمام 2نوع  یابتد

درصد غذای معمولی موش  50درصد چربی اشباع حیوانی و 

ر ی دتشکیل شده بود. اعتقاد بر این است که در جمعیت عموم

عنوان منبع اصلی قرار گرفتن در معرض با غذاها با چربی بالا به

 .(0)دی اتیل هگزیل فتالات پیدا شده است 

 فتالات یلهگز یلات یسطوح د یبدر پژوهش حاضر اثر ترک

نشان داده شده  یسمیپرچرب بر پاسخ گلا ییغذا یمبه همراه رژ

ب کی موجاساس فرضیه انتظار بود سطوح فتالات خورا است. بر

تغییر پاسخ گلایسمی و بروز مقاومت انسولینی در موش سوری 

شود. در این تحقیق نشان داده شد که دی اتیل هگزیل فتالات 

اثرات بیشتری ایجاد نموده است  (mg/kg 250)با دوز پایین 

(06/0>P.) داری موجب صورت معنیفتالات در دوز پایین به

افزایش قند خون نسبت به گروه شاهد گردید لکن این افزایش 

میزان قند خون گروه  کهیطوروابسته به دوز نبود به صورتبه

داری با گروه شاهد اختلاف آماری معنی mg/kg 500فتالات

ردن فعال کمقادیر بیشتر فتالات با  که احتمالاً( P>06/0نداشت )

 یری نشانتأثیا  شد ومکانیسمی موجب هیپوگلیسمی خواهد 

یر که مقادها مشاهده شده است روی رت یامطالعهی ط دهد.ینم

موجب اختلال  (mg/kg/day5/0 ) کم دی اتیل هگزیل فتالات

. نتایج (20)گردد یمدر سیستم هورمونی و افزایش گلوکز سرم 

ه ی گروهارتکه گلوکز سرم در ی دیگر حاکی از آن است امطالعه

دی اتیل هگزیل فتالات با دوز  به همراه پرچرب مداخله با غذای

mg/kg500  طور ی دیگر بدون مداخله فتالات بههاگروهنسبت به

طور نتایج حاصل از ینهم( و 61داری افزایش یافته است )معنی

ها نشان داده است که دی اتیل هگزیل فتالات با بررسی در رت

این  ؛ که)26)دهد یمگلوکز سرم را افزایش  mg/kg500دوز 

حاضر تطابق دارد. دلیل  حاصل از مطالعه هاینتایج با یافته

این است که دی اتیل هگزیل فتالات سبب  افزایش گلوکز

مقاومت به انسولین و اختلال در سیگنالینگ انسولین و بیان 

در غشای پلاسمایی  GLUT)4) 4وابسته به دوز گلوکز ترانسپورتر 

 DEHPشود. شده و از این طریق منجر به افزایش گلوکز سرم می

ی شود و این ممکن است تغییراتباعث پراکسیداسیون لیپیدی می

متصل به غشاء  4GLUTیجه کاهش درنتدر غشاء ایجاد کند و 

های بیماری مستعد بهی هاموش یروها یبررسطی  (.22(شود 

 له با دی اتیل هگزیل فتالات با دوزطی مداخ یکی،ژنت یقلب

mg/kg 600 ی اول افزایش هاهفتههمراه غذای پرچرب در  به

د داری نسبت به گروه شاهگلوکز داشتند ولی در آخر تغییر معنی

 رومسبب القا سیتوک که فتالات نشان ندادند و دلیل آن این است

P450  د هستن هاآنهای دیگر که قادر به متابولیزه کردن یمآنزو

 .(61)شود می

نشان داد  ی مختلف مورد آزمایشهاگروهمقایسه میانگین در 

 (HbA1c)داری بین هموگلوبین گلیکوزیله که اختلاف معنی

ی نشان داده شده امطالعهطی  .(P>06/0خون تام وجود ندارد )

های متابولیت سطح یانداری مکه در زنان ارتباط معنیاست 

خون تام  (HbA1c) هموگلوبین گلیکوزیله فتالات ادراری و سطح

فتالات تأثیر کمی بر گلیکوزیله  احتمالاً( که 66وجود ندارد )

ی قرمز دارد ولی مطالعات با مدت طولانی برای هاگلبولشدن 

 .استها لازم ارزیابی صحیح این داده

محققان دریافتند که برخی سطوح فتالات باعث افزایش سطح 

. )62(شود می به انسولین مقاومتسرم و گلوکز سرمی، انسولین 

 در گروهدر تحقیق حاضر، مقاومت به انسولین سرمی 

نسبت  mg/kg/day250فتالات کننده دی اتیل هگزیل یافتدر

داری افزایش یافت و شاخص طور معنیی دیگر بههاگروهبه 

Quicki ( 06/0کاهش نشان داد>P و سطح انسولین سرمی در )

در (. P>06/0داری نشان نداد )یرات معنیتغی هاگروهتمام 
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دی  (mg/kg5/0) یینپاکه دوز مشابه اثبات شده است  یامطالعه

ها باعث کاهش انسولین سرم اتیل هگزیل( فتالات در رت-2)

 انسولین سرمی نشان داد که یگرد یامطالعه یجنتا. )20(شود می

فتالات دی اتیل هگزیل  به همراه پرچربگروه مداخله با غذای 

ی بدون مداخله فتالات هاگروهنسبت به  mg/kg  500با دوز

جه یدرنتکاهش یافته است که به دلیل اختلال در پانکراس و 

این نتایج  ؛ که)61شود )باعث مختل کردن عملکرد سلول بتا می

سطح انسولین  کهچونبا نتایج مطالعه حاضر مطابقت ندارد 

 (.P>06/0داری نداشت )یتغییرات معن هاگروهسرمی در تمام 

از میزان قند خون ناشتا  HOMA-IR با توجه به اینکه شاخص

و انسولین ناشتا محاسبه و هر دو مقدار در صورت کسر قرار دارد، 

بنابراین افزایش عدد مربوط به این مدل، بیانگر مقاومت انسولینی 

 HOMA-IRاینکه مقدار شاخص  و با توجه به )23(در فرد است 

( mg/kg 250)قیق حاضر در گروه فتالات در دوز پایین تح در

(، بنابراین فتالات P<06/0افزایش یافته است )دار یمعنطور به

در دوز پایین موجب بروز مقاومت انسولینی شده است. افزایش 

 mg/kg/day500به  mg/kg/day250 مقدار فتالات دریافتی از

 HOMA-IRشاخص داری نسبت به گروه شاهد بر اثر معنی

مقدار گلوکز  mg/kg500 که در دوز طور( همان<06/0Pنداشت )

کاهش یافته در شاخص مقاومت به انسولین هم نسبت به گروه 

های ها گیرندهیافته است. فتالات کاهش mg/kg 250فتالات

با  شدهفعالهای یرندهکه گکنند یمی را فعال هورمون خاص

از  PPARsنامند. یم (PPARsهای پرواکسیزوم )یرکنندهتکث

 قدارمانسولین و  ترشح به انسولین، مقاومت یتأثیر بر رو طریق

. در )24(تأثیر دارند تعادل گلوکز خون  یها، بر روچربی معمول

کننده دی اتیل یافتدردر گروه Quicki تحقیق حاضر شاخص 

طور ی دیگر بههاگروهبه  نسبت mg/kg 250هگزیل فتالات

 (.P<06/0یافت )دار کاهش یمعن

ینان، تکرارپذیر و دقیق است و اطمقابل Quickشاخص 

که در این ییازآنجااست.  HOMA-IRارزشمندتر از شاخص 

شود، روش از لگاریتم معکوس میزان گلوکز و انسولین استفاده می

میزان قند خون و انسولین بیشتر باشد، عدد شاخص  هرچقدر

گر حساسیت به انسولین است بیان درواقعخواهد بود که  ترکوچک

(62 ،25). 

مقایسه میانگین سطح زیر منحنی برای تست تحمل گلوکز 

ی مختلف آزمایش نشان داد که هاگروه( در OGTTخوراکی )

 یمطالعه(. طی <06/0Pداری وجود ندارد )اختلاف معنی

یزان قند خون در که منشان داده شده است ها شده در رتانجام

به  پرچربمداخله با غذای  در گروهدقیقه  10و  30ی هازمان

ی دیگر هاگروهنسبت به  mg/kg/day500دوز  با DEHP همراه

تواند به دلیل کاهش انسولین داری داشت که مییمعن یشافزا

در داری (. ولی در تحقیق حاضر اختلاف معنی61سرم باشد )

اهده ی مختلف آزمایش مشهاگروهانسولین سرم در بین  سطح

 (.<06/0Pنشد )
 

 گیرینتیجه
گیر در طول چند دهه های همهدر نرخ بیماری 2نوع  یابتد

ه توسعدرحال یدر کشورها یشتراً بیرو اروپا و اخ یکادر آمر یراخ

 یوهش یی،غذا یمعوامل خطرساز مانند رژ یافته است.یشافزا

وند و ش یدهپد ینا دلیلطور کامل د بهنتواننمی یکو ژنتی زندگ

نقش  محیطییستز هاییندهکه حضور آلا دهدیشواهد نشان م

دارند مواد  2نوع  یابتابتلا به د یشدر بروز افزا یمهم

 یلات-2) ی( که دEDCs) یزرمختل ساز غدد درون هاییمیاییش

مختل ساز غدد  یمیاییمواد ش یک( DEHP( فتالات )یلهگز

روزمره در  یاز مردم در زندگ یاریبس و( است EDC) یزردرون

 یشد داین تحقیق نشان داده  در گیرند.یها قرار ممعرض آن

در دوز پایین موجب اختلال در ( فتالات یلهگز یلات -2)

 ؛شودهای تنظیمی قند خون و ایجاد پیش دیابت میسیستم

بنابراین جهت اطلاع از نحوه مکانیسم اثر دی اتیل هگزیل فتالات 

 .استلعات متابولیسمی و مولکولی بیشتری نیاز به مطا
 

 تشکر و قدردانی
در پایان لازم است از کلیه افرادی که در انجام این مطالعه ما 

بخش کلینیک حیوانات و  کارکنان یژهواند، بهرا یاری نموده

بریز و آزاد ت در دانشگاه آزمایشگاه تحقیقاتی دانشکده دامپزشکی

از همکاری شرکت پتروشیمی فارابی در تهیه فتالات  ینهمچن

 یمطابق باراهنما یشگاهیآزما یواناتح ینگهدار .تشکر نماییم

ه اخلاق دانشگا یتهکم .استسلامت انجام شده  یمل یتویانست

این مقاله برگرفته از پایان نامه . کرده است یدرا تائ یقتحق

 شیمیبیوکارشناس ارشد گروه  آقای بهزاد نجمی کرگانتحصیلی 

 22030520136004شماره ثبت  با  آزاد اسلامی اهردانشگاه 

 تمامی حقوق آن متعلق به این دانشگاه می باشد. و  می باشد
 

 تعارض منافع
 نویسندگان هیچ گونه تعارض منافعی را اعلام نکرده اند.
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Abstract 
 

Background & Objective: Humans are widely exposed to di-(2-ethylhexyl) phthalate that it can rise 

obesity and type 2 diabetes epidemics. The object of this study was to investigate the effects of oral 

di-(2-ethylhexyl) phthalate (DEHP) at minimum and maximum levels on glycemic response in mice. 

Material & Methods: An interventional study with 15 adult male mice was designed. Mice were 

randomly assigned to 3 equal groups: control, 1x phthalate (dose of 250 mg/kg/day), 2x phthalate 

(dose of 500 mg/kg/day) and treated for a period of 8 weeks. At the end of the seventh week study 

all mice were tested by oral glucose tolerance test and area under curve (AUC) was calculated for 

each sample. In the end, fasting blood samples were used to measure the variables (Glucose, Insulin, 

HOMA_IR, Quicki of serum and HbA1C of total blood). The data were analyzed by ANOVA and 

Duncan tests. The significant difference in the data was considered P >0.01. 

Results: Di-(2-ethylhexyl) phthalate at low dose (250 mg/kg) showed significant increase in serum 

glucose and insulin resistance levels and also quicki levels decreased significantly compared to other 

groups (P <0.01). This study showed no significant changes in insulin serum, glycated hemoglobin 

(HbA1c) of total blood and area under the curve in glucose tolerance test (P >0.01). 

Conclusion: In the present study, it showed di-(2-ethylhexyl) phthalate at low dose (250 mg/kg) 

impaired blood sugar control systems and this can lead in pre-diabetes. 
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