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Abstract 
Tetradotoxin is a powerful and deadly poison that has poisoned and killed countless people. The distribution 

of Tetradotoxin and its analogs is very wide and this toxin has been identified in many organisms. Increasing its 

detection in marine species such as bivalves and gastropods has drawn scientific and legal attention to this toxin. 

While Tetradotoxin is structurally completely different from saxitoxin, another marine toxin, their sodium channel 

blocking mechanism is the same and it has been shown that the potency of both can be combined. Google Scholar, 

Scopus and PubMed databases were applied for selecting the most relevant papers with the keywords 

"tetradotoxin", "poisoning", "mechanism of action", "bivalves", "edible gastropods" and "origin of tetradotoxin". 

The purpose of this review was to evaluate the public health risks that have endangered the lives of many people 

due to the consumption of tetrodotoxin and its analogs in bivalves and gastropods. The results of this study showed 

that this toxin is very resistant to heat and there are new and more accurate methods for its detection. Also, 

poisoning with this toxin can be both acute and chronic, and both of these cases can lead to the death of the 

consumer. 
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 .رانیتهران، ا الله،هیبق یدانشگاه علوم پزشک ها،تیو مسموم هاستمیس یشناسستیمؤسسه ز ،یکاربرد یولوژیکروبیم قاتیمرکز تحق آدرس: 

 

 

ای و های دوکفههای آن در صدفتترودوتوکسین و آنالوگ ناشی ازخطرات سلامت عمومی 

 پایان خوراکی شکم

 
، 0 یطبر موری، ت2 ینیمحمودزاده حس دهی، حم۳ هانیک ونیهما ری، ام2، محمد نوبخت 2 یکشاورز للکام یعل

 * 2 ینیرحسیم یدعلیس

 
 رانیتهران، ا الله،هیبق یدانشگاه علوم پزشک ها،تیو مسموم هاستمیس یشناسستیمؤسسه ز ،یکاربرد یولوژیکروبیم قاتیمرکز تحق 1

 رانیالله، تهران، ا هیبق یدانشگاه علوم پزشک ا،یدر طب قاتیمرکز تحق 2
 رانیتهران، ا الله،هیبق یدانشگاه علوم پزشک ها،تیو مسموم هاستمیس یشناسستیمؤسسه ز ،یمولکول یولوژیب قاتیمرکز تحق  3

 رانیدانشگاه تهران، تهران، ا ،یدانشکده دامپزشک ،ینیگروه علوم بال 4
 

 31/11/1411 پذیرش مقاله:     11/11/1411 دریافت مقاله:

   دهکیچ
 وتترادوتوکسین شماری شده است. توزیع های بییک سم قوی و مهلک است که باعث مسمومیت و مرگ انسان تترادوتوکسین

های دریایی ونهگهای بسیاری شناسایی شده است. افزایش تشخیص آن در باشد و این توکسین در ارگانیسمهای آن بسیار گسترده میآنالوگ

ه لحاظ بتترادوتوکسین که پایان توجهات علمی و قانونی را به این توکسین جلب کرده است. در حالیای و شکمهای دوکفهمثل صدف

آنها یکسان است و  های سدیمیتوکسین، دیگر توکسین دریایی، متفاوت است، ولی مکانیسم بلاک کنندگی کانالساختاری کاملاً با ساکسی

انتخاب  یبرا PubMedو  Google Scholar ،Scopus یاطلاعات یهاگاهیپاان داده شده که قدرت این دو با یکدیگر قابل تجمیع است. نش

منشأ »و  «یخوراک یگاستروپودها» ،«یادو کفه»، «اثر سمیمکان» ،«تیمسموم» ،«نیتترادوتوکس» یهادواژهیمقالات با کل نیترمرتبط

خطرات سلامت عمومی بود که به دلیل مصرف تترودوتوکسین و  مروری ارزیابی. هدف از انجام این مطالعه استفاده شد «نیتترادوتوکس

های بسیاری را به خطر انداخته است. نتایج این مطالعه نشان داد که این پایان جان انسانای و شکمهای دو کفههای آن در صدفآنالوگ

تری برای تشخیص آن وجود دارد. همچنین اینکه مسمومیت با این های جدید و دقیقتوکسین بسیار مقاوم به حرارت بوده و همچنین روش

 .شودفرد مصرف کننده  تواند منجر به مرگمیهر دوی این موارد  وتواند هم به صورت حاد و هم به صورت مزمن باشد توکسین می

 
 .پایان خوراکی، مسمومیت، غذاهای دریاییای، شکمتترادوتوکسین، صدف دوکفه :هاکلیدواژه

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

30
49

1/
5.

2.
11

9 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

ar
m

ed
.ir

 o
n 

20
25

-0
8-

11
 ]

 

                             2 / 10

http://dx.doi.org/10.30491/5.2.119
mailto:ali.mirh@gmail.com
http://dx.doi.org/10.30491/5.2.119
https://jmarmed.ir/article-1-347-fa.html


 121/ پایان خوراکی ای و شکمهای دوکفههای آن در صدفتترودوتوکسین و آنالوگ ناشی ازخطرات سلامت عمومی   

J Mar Med                          Summer 2023, Vol. 5, No. 2 

 مقدمه
یش از که ب استهای جانوران تنان یکی از بزرگترین راستهنرم

ن تنانرم. (1)های شور، شیرین و خشکی دارد در آب هزار گونهصد
ز ای )بیش اهای دو کفهشود که صدفراسته تقسیم میزیر 7به 
های درصد گونه 59پایان بیش از زنده( و شکم هزار گونه 21
ای از منابع مهم های دوکفه. صدف(2)دهند تنان را تشکیل مینرم

یار بس ای ردههای دوکفهغذایی انسان در سراسر دنیا است و صدف
تخمین زده است  FAO. سازمان (3) هستند مهرگانموفق از بی

ای در هر سال خرید و فروش میلیون تن صدف دوکفه 19که حدود 
 ندرصد کل تولید محصولات دریایی در جها 14شوند که حدود می
ها و رت فیلتری از فیتوپلانکتونها به صوای. دوکفه(4،9)باشد می

کنند و انجام این عمل باعث افزایش دیگر ذرات معلق تغذیه می
فیلتری آنها  . این تغذیه(6)شود شفافیت آب و نفوذ نور در آن می

های کمیکروجلبشود که مواد ارگانیک یا غیرارگانیک مثل باعث می

، یا فلزات سنگین در داخل آنها Alexandriumسمی، مثل جنس 
 رههای بالاتر زنجیانسان در ردهتجمع پیدا کنند و باعث مسمومیت 

( یک دسته Dinoflagellatesها ). دینوفلاژلات(7)غذایی شوند 
ها هستند که در تولید بسیاری از سموم دریایی دیگر از میکروجلبک

ها ت حیات وحش و انساننقش دارند. این سموم ماهی، دیگر حیوانا
ها مربوط هایی که به دینوفلاژلاتکنند. مسمومیترا آلوده می

دار )نوع فلجی و مسهل( شوند شامل مسمومیت حلزون صدفمی
های سمی را با نام . شکوفایی جلبک(1)باشد و سیگواترا می

HAB (Harmful agal bloom )یا « شکوفایی مضر جلبکی»

شناسند که در آن این شکوفایی جلبکی باعث قرمز رنگ شدن می
 51شود. حداقل نیز شناخته می« رد تاید»ام شود که با نآب می

ین کنند که در بهای آب شور توکسین ایجاد میدرصد میکروجلبک
ها به طور . دینوفلاژلات(1)باشند ها میگونه دینوفلاژلات 71آنها 

های آبی وجود دارند و فقط در حدود نیمی از آنها گسترده در محیط
های های جلبکی آبکنند. در سراسر جهان، توکسینفتوستنز می

درصد  9/1کنند که ومیت ایجاد میهزار مسم 61شور سالانه بیش از 
 .(5)شود آنها منجر به مرگ می

 79از  باشند که بیشتنان مینرم ترین ردهپایان گستردهشکم
های هزار گونه در آب 31در حال حاضر دارند که بیش از  هزار گونه

های دریایی به فراوانی کنند. آنها در اکوسیستمشور زندگی می
و نقش اکولوژیک مهمی هم به عنوان شکارچی هم به  هستند

. مخصوصاً در آسیا، (11)های بالاتر دارد عنوان منبع غذایی برای رده
باشند ها میپایان منبع مهمی از پروتئین حیوانی برای انسانشکم

 ؛ای در خودهای دوکفهتنان نیز مشابه صدف. این رده از نرم(11)
کنند را ذخیره می (14)و فلزات  (12،13)های دریایی بیوتوکسین

 باشند.که برای انسان بسیار خطرناک و حتی کشنده می
( سمی است که در اثر خوردن TTXتترودوتوکسین )

د. شوهای سمی ایجاد میپایان و جلبکای، شکمهای دوکفهصدف
دوتی در صورت خوردن مقادیر سمی این توکسین، هیچ گونه آنتی

ها شود که این ارگانیسمتا به امروز کشف نشده است. گمان می
خیره ذ رسد وکنند و از محیط خارج به آنها میتوکسین را تولید نمی

شامل سودوموناس،  TTXهای تولیدکننده شوند. باکتریمی
. تترودوتوکسین (19)باشند ویبریو، آلتروموناس، شیوانلا و غیره می

( اخذ کرده Tetraodontidaeنام خود را از خانواده ماهی بادکنکی )
توان این سم را استخراج است که از تخمدان و کبد این خانواده می

های فراوانی در مورد مسمومیت و مرگ ناشی . گزارش(16) نمود
های مختلف گزارش شده است وکسین در سالاز بلع تترودوت

مت خطرات سلا حاضر ارزیابیمروری مطالعه . هدف (17،11)
ع همچنین مناب وهای آنها ها و آنالوگتترودوتوکسین شاملعمومی 

TTX باشدمیهای تشخیصی آن و روش. 
 

 تترودوتوکسین

تترودوتوکسین یک نوروتوکسین قدرتمند است و سابقه 
 211های قدیم مخصوصاً در ژاپن )سال مسمومیت با آن از زمان
. در (15)سال پیش( ثبت شده است  211میلادی( و چین )حداقل 

ط کاپیتان جیمز توس 1774ها، برای اولین بار در سال میان اروپایی
حسی و استفراغ پس از مصرف حالی، بیکوک گزارش شد که بی

شود ماهی که گمان می، New Caledonia یک ماهی از ناحیه
. تترودوتوکسین برای اولین (21)بادکنکی بوده، مشاهده شده بود 

. تترودوتوکسین (1)ازی و نامگذاری شد جداس 1511بار در سال 
دالتون( و یک  315دارای وزن مولکولی بسیار پایینی است )حدود 

ساختار شیمیایی بسیار  TTX. (21)باشد توکسین غیرپروتئینی می
گوانیدیوم با بار مثبت و  منحصربفردی دارد، که شامل یک گروه

-C-4 ،Cگروه هیدروکسیل در موقعیت  6یک حلقه پیریمیدینی با 

6 ،C-8 ،C-9 ،C-10  وC-11 باشد. ساختار میTTX  آمفوتر است
-4)اند آنالوگ تترودوتوکسین گزارش شده 31. تا به امروز (22)

epiTTX ،11-deoxyTTX ،11-oxoTTX ،6,11-

dideoxyTTX  وTTX-11-carboxylic acid .)های آنالوگ
های دئوکسی سمیت سمیت بیشتری و آنالوگ TTXهیدروکسیل 

ین برای اول 1591. در دهه (23)دارند  TTXکمتری نسبت به خود 
و ساختار آن در حدود یک  (24)بار به شکل کریستال استخراج شد 

. اگرچه ساختار (27-29)بعد توسط چندین گروه تایید شد  دهه
TTX (، ولی مسیر سنتز زیستی آن 1-تایید شده است )شکل

تاکنون شناخته نشده است. چندین تئوری در مورد سنتز زیستی آن 
اند کدام از آنها به تایید قطعی نرسیده ارائه شده است ولی هیچ

(21-31) . 
ای مختلفی )از سوزش ماهیچه -علائم عصبی TTXبعد از بلع 

لب و زبان تا سردرد و سرگیجه( به همراه علائم گوارشی )درد 
شکمی، اسهال، حالت تهوع و استفراغ( قابل مشاهده است. علائم 

ارسایی نشدیدتر شامل آریتمی قلبی، از دست دادن تعادل، تشنج و 
 6. علائم معمولاً تا (31)شود تنفسی است که منجر به مرگ می

جی ساعت فل 24پس از بلع تا  4کنند. از ساعت ساعت بروز پیدا می
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 و همکاران کشاورز للکامی/  122

 2042 تابستان، 2 ، شماره5 دوره                                 دریامجله طب 

انتهایی  هایکند، که با فلجی اندامای افزایش پیدا میبه صورت پله
مکن یابد. مهای تنفسی خاتمه میشود و با فلجی ماهیچهشروع می

است چندین روز طول بکشد تا فرد بهبودی کامل خود را بدست 
های ولتاژی سدیم در از طریق اتصال به کانال TTX. (32)آورد 
کند، که باعث مهار جریان ای و اعصاب عمل میهای ماهیچهبافت
شود. به این ترتیب از تولید و های سدیم به داخل کانال مییون

ود. مرگ شانتشار پتانسیل عمل جلوگیری کرده و باعث فلجی می
 .(33)دهد افراگم و خفگی رخ میدر اثر فلجی دی

، لاواژ معدی یا وسایل کمکی تنفس باید تا TTXدر موارد بلع 
زمانی استفاده شود که سم به طور کامل از بدن خارج شده باشد. 

. برای کاهش (32)شود این کار باعث کاهش مرگ و میر می
مسمومیت با ماهی بادکنکی باید آگاهی عموم مردم را افزایش داد 

. (34)را مصرف نکنند  تا این گونه ماهی را تشخیص داده و آن
توان مصرف کرد که کاملاً تشخیص ماهی بادکنکی را زمانی می

داده شده باشد و مردم عادی نباید آن را خودسرانه برای مصرف 
ن آن کاملاً توسط قانو آماده کنند. به طور مثال در کشور ژاپن تهیه

 وانند با این نوعتشود و فقط آشپزهای تایید شده مینظارت می
 .(39)ماهی سر و کار داشته باشند 

 

 
 ساختار شیمیایی و آرایش مولکولی تترودوتوکسین .2-شکل

 

 های تشخیصیتترودوتوکسین و روش
اولین روشی که برای تشخیص تترودوتوکسین در غذاهای 

( بود. در این آزمون MBAاستفاده شد زیست آزمون موش )دریایی 
قسمت رویی عصاره سموم به موش تزریق شده و از زمان میانگین 

. علاوه بر موانع (36)شود سمیت استفاده می مرگ برای محاسبه
د، خودِ این روش اخلاقی که بر سر استفاده از این روش وجود دار

های را ندارد و نمونه TTXنیز اختصاصیت کافی برای تشخیص 
ند. هر توکسین باشتواند بر اثر حضور ساکسیمثبت این آزمون می

نند، کدو نوروتوکسین علائم بالینی مشابهی در موش ایجاد می
بنابراین برخی مطالعات قدیمی احتمال دارد که این دو سم را به 

 زارش کرده باشند.جای یکدیگر گ
2A (N2a )روش دیگر زیست آزمون نوروبلاستومای نورو 

های باشد. در حضور اوبائین افزایش ورود سدیم به سلولموش می
N2a شود. در حضور را داریم که باعث تورم سلولی و مرگ می

TTXشوند و باعث ادامهها مهار میهای سدیمی سلول، کانال 

روش بسیار کند است )چند هفته برای  شوند. اینزندگی سلول می
توکسین از ساکسی TTXکشت زمان لازم است( و توانایی تفریق 

یا دیگر مواد شیمیایی را ندارد. این تکنیک در اتحادیه امنیت غذایی 
 μg/kg 21شود و توکسین را در غلظت ( استفاده میEFSAاروپا )

 . (37)تواند تشخیص دهد می
وجود دارند،  TTXنولوژیک نیز برای تشخیص وهای ایمتست

بادی مونوکلونال متصل به ، که در اکثر موارد از آنتیELISAمثل 
های الایزا هم اکنون به . کیت(1) شودستفاده میآلکالین فسفاتاز ا

توانند های مختلف موجود هستند و میصورت تجاری با عملکرد
 یاد استفاده شوند.های با تعداد زبرای تست

یک ابزار  (LC-MS) کروماتوگرافی مایع -طیف سنجی جرمی
های های توکسینتشخیصی جدید برای آنالیز بسیاری از کلاس

دار دریایی است که بیش از یک دهه برای غربالگری حلزون صدف
و  TTX. قدرت این تکنیک برای آنالیز (31)شود استفاده می

. با این روش (35،41)های آن نشان داده شده است آنالوگ
توان به صورت مستقیم با های آن را میتترودوتوکسین و آنالوگ

پیشنهاد داده است که  EFSAسطح اختصاصیت عالی غربال کرد. 
 (LC-MS/MS)با طیف سنجی جرمی متوالی  کروماتوگرافی مایع

و  TTXترین روش برای تشخیص و تعیین مقدار مناسب
 . (41)های آن بوده است آنالوگ
 

 TTXمنبع و منشاء 
 ها وبسیار وسیع گونه گستره TTXشود که منشاء گمان می

 سویه 191هایی در مورد حداقل های باکتریایی باشد. گزارشسویه
وجود دارد که در بین آنها جنس ویبریو  TTXباکتری تولیدکننده 

گیرد. به را در برمی TTXهای تولیدکننده سویه %31بیش از 
یو توکسین و حضور ویبر صورت اختصاصی ارتباطی بین تولید

در میکروفلور جانوران آبزی ( V. alginolyticus)آلژینولایتیکوس 
 %19گزارش شده است. از طرف دیگر، جنس باسیلوس حدود 

که دهد، در حالیرا تشکیل می TTXهای تولیدکننده سویه
سودوموناس، آیروموناس، آلتروموناس، استرپتومایسس و روزئوباکتر 

(Roseobacter)  های تولیدکنندهباکتری %7تا TTX  را تشکیل
دهند که گاهاً در بعضی از آنها تنها یک سویه این کار را انجام می
دار در سواحل یونان در حلزون صدف TTX. زمانی که (42)دهد می

ی هایی و شکوفایبین حضور چنین باکترییافت شد، ارتباطی 
. بعدها (43)شد  فرض Prorocentrum minimumدینوفلاژلات 

( از musselای )های صدف دوکپهنیز با مطالعات بر روی نمونه
های دریایی از مرکز ملی جلبک P. minimumهای رفرانس سویه

از اکوادور و  ccmp1529های یکروبیوتا )ایالات متحده(، سویهو م
ccmp2956  ازJohor Strait،  بین سنگاپور و مالزی، ادامه یافت

 .Pهای دیگر هم نشان داده شد که این سویه . در یک مطالعه(44)

minimum  ،دو ترکیب جدیدm/z 265  وm/z 308 را تولید ،
دارد و  TTXهای مشابه آنالوگ C9باز  کنند که الگوی یونی ومی
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 .(44)های سدیمی نیز یکسان است حتی اثر آن روی مهار جریان
زاد است، درون TTXاند که منشاء برخی مطالعات بیان کرده

های خاصی از ماهی بادکنکی، و حتی مطرح حداقل در موارد گونه
وجود  نقش مکانیسم دفاعی برای آنها را دارد و با TTXشده که 

های بیوسنتزی آنها ممکن است باکتریایی باشند، اینکه ژن
رسد های ذکر شده در بیوسنتز آنها نقشی ندارند. به نظر میباکتری

نند کهای شیرین زندگی میدر جانورانی که صرفاً در آب TTXکه 
. از (49)گردند های آبی بازنمیوجود ندارد یا به دلایلی به سیستم

در صدف  TTXطرف دیگر مطالعات ابتدایی بر روی توزیع 
ها سایفون نشان داد که Paphies australisنیوزلندی 

(Siphons دارای بیشترین غلظت )TTX باشند، در حالیکه می
های در سلول TTXمطالعات آنالیز ایمنوهیستوشیمیایی وجود 
مع ها را نشان داد. تجخارجی، سیستم گوارشی، پا و آبشش سایفون

TTX زاد بودن آن را حداقل در های گوارشی فرضیه دروندر اندام
P. australis  دیگر بر روی  . در یک مطالعه(46)نشان داد

بدون توکسین نگهداری  روز با جیره 191ها آنها را به مدت سایفون
ترین مقدار ها در تمام طول مدت تحقیق بالاکردند که سایفون

TTX  را در خود نگه داشتند. هر چند مقدار کمTTX  که در ابتدای
به مقادیر بسیار  21تحقیق در غدد گوارشی وجود داشت در روز 

 . (47)کمی تقلیل پیدا کرد 
 

 های خوراکیبررسی توکسین در صدف
ای بین مطالعات مختلف داشته برای اینکه بتوانیم مقایسه

؛ مقدار توکسین لازم برای Mouse Unitباشیم، واحد موشی )
دقیقه از طریق تزریق داخل  31گرمی در  21 کشتن یک موش ماده

ترین ی( به میکروگرم بر کیلوگرم تبدیل شد؛ این واحد رایجصفاق
 MU باشد. تبدیلها میهای بیوتوکسینشکل برای گزارش غلظت

در این مطالعه به صورت تقریبی است، زیرا که برخی مطالعات مقدار 
 TTXمیکروگرم  2/1را  MUاند که مقدار هر دقیق را ذکر نکرده

یان ذکر شده به گونه دیگری ب مطالعهدر نظر گرفتیم، مگر اینکه در 
 221/1را  MUهر  (13)و همکاران  Luoشده باشد، به طور مثال 

میکروگرم  171/1را  MUهر  (41)و همکاران  Jenوگرم و میکر
TTX اند. همچنین برخی نیز مقدار توکسین را به گزارش کرده

جای میکروگرم بر کیلوگرم به صورت کل مقدار توکسین در یک 
بین موارد را دشوار  اند که مقایسهانیسم گزارش کردهمیکروارگ

 کند.می
 

 ای دریاییهای دوکفهتترودوتوکسین در صدف
 7ای در های دوکفهگونه صدف 11تترودوتوکسین در تاکنون 

های در صدف TTXکشور گزارش شده است. اولین گزارش 
گوارشی  در ژاپن بود که در غده 1553ای دریایی در سال دوکفه

Patinopecten yessoensis  بعد از شکوفایی جلبکی
Alexandrium tamarense  دو دهه بعد، (45)گزارش شد .TTX 

 111)حداکثر از نیوزلند گزارش شد  Paphies australisدر 
های خوراکی در صدف TTX. کشف (35) (میکروگرم بر کیلوگرم

مورد سلامت هایی در باعث نگرانی P. autralisمثل 
کنندگان انسانی شد و تحقیقات بیشتری را به سمت سوق مصرف

کشور شناخته  9های صدفی داد. تاکنون تترودوتوکسین در گونه
، چین (M. edulis)هلند  (،Mytilus edulis)انگلیس  ؛شده است

(M. edulis  وM. coruscus ،)نیوزلند (Perna canaliculus ) و
 213دار توکسین شناسایی شد )تا در یونان که بیشترین مق

(. این نوروتوکسین 1-جدول؛ M. edulisمیکروگرم بر کیلوگرم در 
 141در اویسترهای اروپا، نیوزلند و آسیا نیز با حداکثر غلظت 

میکروگرم بر کیلوگرم نیز گزارش شده است. 

 
 های متمادی از کشورهای مختلفجداسازی تترودوتوکسین در طول سال .2-جدول

تاریخ 

 بردارینمونه

حداکثر غلظت  گونه کشور

 (μg/kg)تترودوتوکسین

 محل لوکالیزه شدن

 تترودوتوکسین
 منبع روش تشخیص

 Patinopecten ژاپن 1553

yessoensis 
 ,HPLC, MBA غدد گوارشی * 1111

TLC 
(45) 

 Saccostrea نیوزلند 2111

commercialis  
 LC-MS/MS (91) کل لاشه 141

 LC-MS/MS (91) کل لاشه Crassostrea gigas 11 نیوزلند 2111

-MBA, LC غدد گوارشی Venus verrucosa 9/176 یونان 2112

MS/MS 
(43) 

 Mytilus edulis 1/175 یونان 2112
5/212 

 کل لاشه
 غدد گوارشی

MBA, LC-

MS/MS 
(43) 

 Ruditapes چین 2113-2114

philippinarum 

Sinonovacula 

constricta 

2/2 
16 

 کل لاشه
 کل لاشه

LC-MS/MS (91) 

 Mytilus edulis چین 2113-2114

Mytilus coruscus 
7/2 
4/4 

 کل لاشه
 کل لاشه

LC-MS/MS (91) 
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 و همکاران کشاورز للکامی/  124

 2042 تابستان، 2 ، شماره5 دوره                                 دریامجله طب 

 LC-MS/MS (35) کل لاشه Paphies australis 111 نیوزلند 2114

 LC-MS/MS (31) کل لاشه Mytilus edulis 121 انگلیس 2113-2119

 LC-MS/MS (31) کل لاشه Crassostrea gigas 9 انگلیس 2113-2119

 LC-MS/MS, N2a (92) کل لاشه Mytilus edulis 3/33 هلند 2119-2117

 LC-MS/MS, N2a (93) غدد گوارشی Ostrea edulis 1/124 هلند 2119-2117

  LC-HRMS کل لاشه Mytilus edulis 64 ایتالیا 2119-2117

  LC-MS/MS کل لاشه Pema canaliculus 161 نیوزلند 2117

 پایان خوراکی تترودوتوکسین در شکم
پایان خوراکی موارد مسمومیت غذایی در اثر مصرف شکم

ه ترین توکسینی کدارای عواقبی برای سلامت انسان است و رایج
. (12)باشد شود تترودوتوکسین میباعث مسمومیت می

کشور مختلف گزارش  9پای دریایی از شکم 11تترودوتوکسین در 
. (94)باشد می 1511شده است که اولین گزارش آن در سال 

د که باشها در غدد گوارشی میبیشترین غلظت تترودوتوکسین
شود منشاء آنها از طریق منابع غذایی باشد. به طور احتمال داده می

 Charonia sauliaeمثال در گزارشی آمده است که 

دهد مع میای گرفته و در خود تجستاره تترودوتوکسین را از ماهی
(99) .Rodriguez  مقادیر بسیار  2111در سال  (96)و همکاران

 ر غددمیکروگرم بر کیلوگرم( را د 319111بالایی از تترودوتوکسین )
 Charonia lampas lampasگوارشی حلزون شکارچی دریایی 

کشف کردند که از ساحل جنوبی پرتغال بعد از گزارشات مسمومیت 
ها تترودوتوکسین غذایی اخذ شده بود. هر چند در برخی از گونه

اختصاصاً در گوشت موجود یافت شد و اثری از آن در سیستم 
یا  های اتصالمکانیسم دهشی نبود که ممکن است نشان دهنگوار

 ها باشد.منابع مختلف در آن گونه
پایان خوراکی اکثراً در کشورهای مسمومیت انسانی با شکم

 های با ارزشدهد که صدفآسیایی مثل تایوان، ژاپن و چین رخ می
 TTX. مسمومیت با (12)باشند ای بالا از غذاهای محبوب میتغذیه

رخ داده  1511های بعد از پایان در تمامی دههناشی از بلع شکم
مسمومیت غذایی در  5تعداد  2116تا  1554های است و بین سال

نفر شده است. هم اکنون  3تایوان رخ داده است که منجر به مرگ 
پایان خوراکی وجود در شکم TTXهیچ قانون یا غربالگری در مورد 

 ندارد.
 

 مخاطره و شناسایی آن کشف
 توکسیکوکینتیک

سه نفر مبتلا به  New Caledoniaاخیر در  در یک مطالعه
را مورد بررسی قرار دادند که یک نفر فوت شده  TTXمسمومیت با 

های ادراری، سرم و پلاسما . نمونه(97)بودند  و دو نفر بستری شده
از مرگ از  پلاسمایی پس ساعت و نمونه 17-49از دو فرد مسموم 

پز اخذ ساعت پس از مصرف ماهی بادکنکی آب 17فرد فوت شده 
-LCگردید و پروفایل تترودوتوکسینی آنها با استفاده از روش 

MS/MS های ادراری حاوی آنالیز گردید. تمام نمونهTTX  اجداد
و  epiTTX ،4,9-anhydroTTX-4های بودند؛ هرچند که آنالوگ

5,6,11-trideoxyTTX های ادراری نیز حضور در دیگر نمونه
ترین آنالوگ فراوان trideoxyTTX-5,6,11داشتند. در حالیکه 

ساعت پس از بلع ماهی بادکنکی  17ادراری در یکی از افراد در 
 49ترین ترکیب جدا شده از همان بیمار در اجداد فراوان TTXبود، 

ساعت  42که  2ساعت پس از بلع ماهی بادکنکی بود. در بیمار 
های آن و آنالوگ TTXآوری شده بود. غلظت پس از بلع جمع

-4های و آنالوگ TTXبه  trideoxyTTX-5,6,11متابولیسم 

epiTTX  4,9و-anhydroTTX کند که این مسیر قبلاً را بیان می
. با (25)و همکاران مطرح شده است  Yotsu-Yamashitaتوسط 

های آن کاهش پیدا کرد ولی و آنالوگ TTXگذشت زمان غلظت 
توان با اطمینان خاطر را نمی TTXحال مسیر متابولیک  با این

پایداری ز تواند ناشی اگفت، زیرا که تفاوت در پروفایل متابولیک می
 TTXباشد. ارتباطی بین مقدار تام  TTXهای متفاوت آنالوگ

های ادرار و علائم بالینی نیز مشاهده شد. در سرم یا پلاسمای نمونه
 LOD (Limitهای آن بالاتر از یا آنالوگ TTXافراد بستری شده 

of detection) دهد مشاهده نشد، که نشان میTTX  به سرعت
-5,6,11رود. از طرف دیگر هر دوی در ادرار از بین می

trideoxyTTX  وTTX  در سرم پلاسمایی فرد فوت شده وجود
بیشتر بود؛ هر چند به  trideoxyTTX-5,6,11داشتند، که مقدار 

مشخص  TTXدلیل سمیت پایین این آنالوگ و غلظت بالای خودِ 
 . (97)عامل مرگ این فرد بوده است  TTXبود که 

 

 سمیت حاد
 TTXدر هلند در مورد اثرات مهاری حاد  in vitroای مطالعه

، که اطلاعات (91)های عصبی موش و انسان انجام شد در شبکه
رار علمی ق کتورهای نامشخص در اختیار جامعهبیشتری در مورد فا

های معمول نیازمند انتخاب ، طبق روشARfDداد. تعریف یک 
های ( برای اندپوینتNOAELسطحی بدون هیچ اثرات جانبی )

ای )حیوانات آزمایشگاهی فاکتور بین گونه 11باشد که بحرانی می
ها( را مورد توجه قرار ای )انسانگونهفاکتور درون 11و انسان( و 

در  TTXنشان داد که  (91)و همکاران  Kasteelدهد. نتایج می
های موش و انسان قدرت برابری دارد و تفاوت in vitroهای مدل

گیری آنها باشد. طبق نتیجهای بسیار محدود میبین گونه
گرم بر کیلوگرم وزن بدن میکرو 33/1مسمومیت حاد انسان دوز 
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 هیگرم بر کیلوگرم مامیکرو 211بود که متناسب با حداکثر غلظت 
باشد. مطالعات بیشتری در مورد سمیت حاد خوراکی بادکنکی می

TTX  وجود دارد و همچنینEFSA  در نظر گرفته است که به
ار این توکسین و تترودوتوکسین مقددلیل مکانیسم مشابه ساکسی

هنمای تشخیصی ساخته شود. سموم قابل جمع باشند تا یک را
نشان داد که مقادیر  2111در سال  (95)و همکاران  Finch مطالعه
STX  وTTX ین و ستوکپذیری دارند. سمیت ساکسیقابلیت جمع

تترودوتوکسین به روش خوراکی یکسان بود و نشان داد که اولاً 
 کنندهمثل یک عضو از گروه سموم فلج TTXبا  است بهتر

توکسین و دار برخورد کرد، ثانیاً ساکسیهای صدفحلزون
 های آن قابل جمعهای آن به همراه تترودوتوکسین و آنالوگآنالوگ

را به وجود بیاورند و ثالثاً فاکتور  HBGVهستند تا یک مقدار 
 .ر گرفتتوان در نظبرای تترادوتوکسین میرا  1/1سمیت معادل 

 

 سمیت مزمن
بر وزن بدن و  TTXگرم بر کیلوگرم میکرو 50LD 232مقدار 
NOAEL 79 ها به موش میکروگرم بر کیلوگرم پس از مشاهده

 44به دوز  EFSAو توسط  (61)ساعت تعیین شد  2مدت 
در کیلوگرم وزن گوشت ماهی بادکنکی  هاTTXمیکروگرم تمامی 

ی در مورد سمیت اصلاح شد، ولی تا آن زمان هیچ گونه اطلاعات
ها وجود نداشت. به همین  TTXخوراکی مزمن یا تحت مزمن 

 in vivoای ابتدایی در مورد اثرات مزمن منظور، مطالعه
Boente-به رهبری  50LDتر از تترودوتوکسین با دوز پایین

Juncal  و همکاران شروع شد. تترودوتوکسین به صورت روزانه تا
سوئیسی خورانده شد  های مادهبه صورت خوراکی به موشهفته  4

میکروگرم بر کیلوگرم متغیر بود.  129تا  29که دوزهای آنها بین 
میکروگرم بر کیلوگرم تترودوتوکسین به عنوان کمترین دوز  29دوز 

ه زایی آن اثبات شدانتخاب شد زیرا که در مطالعات حاد عدم بیماری
میکروگرم بر  129و سپس به  79و سپس دوزها به  (61)بود 

فزایش پیدا کرد. با وجود اینکه دوزهای تترودوتوکسین کیلوگرم ا
تأثیر زیادی بر مصرف غذا یا وزن نداشتند ولی این توکسین باعث 

هایی شد که در ساعت در موش 24سرکوب تولید ادرار به مدت 
میکروگرم بر کیلوگرم قرار گرفته بودند.  129و  79معرض دوزهای 

 دوزها تترودوتوکسین باعث از این گذشته، با گذشت زمان و تکرار
ها شد و اثرات آن وابسته به دوز بود. تغییر آنالیز ادراری موش
نوریا تر شدن ادرار، افزایش توربیدیته، کتوتترودوتوکسین باعث تیره

روز پس از تجویز  21روبینوریا و یوروبیلینوژنوریا در خفیف، بیلی
غییر یافتند یز تخوراکی توکسین شد. پارامترهای بیوشیمیایی خون ن

شدند، با اینکه  CKو  LDHکه باعث افزایش خفیف در سطوح 
هنوز در محدوده فیزیولوژیک خود بودند. آنها همچنین مشاهده 

ها میکروگرم بر کیلوگرم در موش 129دوز  کردند که تکرار روزانه
د اینکه شود. با وجوباعث تغییرات فراساختاری در کلیه و میوکارد می

زنده ماندند، ولی  21ها در دوزهای بالا تا روز کمی از موشتعداد 

ها اطلاعات اولیه مفیدی برای شروع تحقیقات در مورد این داده
 . (61)دهد اثرات مسمومیت مزمن با این سم را در اختیار ما قرار می

 

 تأثیر فرآوری غذایی و نگهداری 
اطلاعات کمی در مورد تأثیر فرآوری غذا در غلظت 

های مروری مختلف به موجود است. اگرچه در مقالهتترودوتوکسین 
مقاومت به حرارت بودن تترودوتوکسین اشاره شده است، ولی فقط 

و همکاران  Islamیک مطالعه در مورد فرآوری غذایی موجود است. 
مقاوم به حرارت بوده و در  TTXبیان کردند که  2111در سال 

 . در پروژه(11)های معمول پختن از بین نخواهد رفت پروسه
ECsafeSEAFOOD سطح ،TTX های بادکنکی در ماهی

(Lagocephalus sceleratus که به شکل تجاری در دسترس)
آنها ارزیابی شد. گنادهای ماهی هستند بعد از بخارپز کردن 

دقیقه بخارپز شدند و  11درجه به مدت  111بادکنکی در دمای 
گرم کل میلی 34/14سپس آنالیز شدند. غلظت به دست آمده 

TTXگرم کل میلی 39/11بر کیلوگرم در گنادهای خام بود و  ها
TTXبر کیلوگرم در گنادهای پخته بود. توکسین بعد از پروسه  ها

 ن نرفته بود. از بی
 

 گیرینتیجه
های ماهی Tetraodontideaاز روی خانواده  TTXنامگذاری 

بادکنکی و سم منحصربفرد آنها است. نتایج این مطالعه نشان 
پایان و در شکم TTXهای مسمومیت با دهد که تعداد گزارشمی

های خوراکی افزایش یافته است. این افزایش تعداد گزارش صدف
م به های مورد استفاده یا هیا به دلیل بالا رفتن حساسیت تکنیک

دلیل افزایش بروز مسمومیت به دلیل تغییرات زیست محیطی است 
که برای اطلاع دقیق از این مسئله باید غربالگری را انجام دهیم. 

ین توکسین برای سلامت عموم در اروپا باعث انجام اهمیت ا
تحقیقاتی شد که اطلاعاتی در مورد سمیت حاد و مزمن این نوع 
مسمومیت را در اختیار ما قرار داد. همچنین بیان کردند که این 

 رود. بنابراینتوکسین در اثر گرما و فرآوری غذایی از بین نمی
 ت شناسایی موارد آلوده وبهترین راهکار برای جلوگیری از مسمومی

  .باشدحذف آنها می
 

از همه اساتیدی که در غنای مطالب  تشکر و قدردانی:

 د.آیرسان بودند، نهایت تشکر و قدردانی به عمل میحاضر یاری

 

همه نویسندگان در نگارش اولیه مقاله  :نقش نویسندگان

ر، حاضیا بازنگری آن سهیم بودند و همه با تایید نهایی مقاله 
 .مسئولیت دقت و صحت مطالب مندرج در آن را می پذیرند

 

 تضادگونه  هیچتصریح می کنند که ویسندگان ن تضاد منافع:

.منافعی در مطالعه حاضر وجود ندارد
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