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   چکیده 
 نئونیکوتینوئیدها به عنوان سریع ترین کلاس در حال رشد حشـــره کشها، انقلابی در حفاظت از محصولات زراعی 
و باغی ایجاد کرده‌اند. ویژگی های منحصربه فرد این ترکیبات، ازجمله اثربخشـــی بالا علیه طیف وســـیعی از آفات، 
انعطاف پذیری در کاربرد و ماهیت سیســـتمیک که منجر به توزیع یکنواخت در بافت های گیاهی می شـــود، آن ها 
را به ابزاری کلیدی در کشـــاورزی مدرن تبدیل کرده اســـت. بااین‌وجود، همین ویژگی ها پایداری محیطی بالایی را 
فراهم آورده که به طور مســـتقیم با مخاطرات اکولوژیک و ســـمیت بالقوه برای ارگانیســـم های غیر هدف گره خورده 
است. اســـتامی پراید به عنوان حشره کشـــی از نســـل جدید، در ابتدا به دلیل ســـمیت کمتر برای زنبورهای عسل 
)به عنوان گرده‌افشـــان های حیاتی( موردتوجه قرار گرفت و جایگزینی نســـبتاًً ایمن تر برای مهار آفات محســـوب 
 )nAChR( شد. مکانیســـم عمل اســـتامی پراید بر هدف قرار دادن اختصاصی گیرنده های نیکوتین استیل کولین
در حشرات اســـت؛ بااین حال، شـــواهد نشـــان می‌دهد که کاربرد گســـترده و مداوم آن، با ایجاد پیامدهای منفی 
غیرمستقیم و مستقیم بر اکوسیســـتم ها همراه بوده اســـت. یکی از چالشهای اساســـی که در این مطالعه به آن 
پرداخته می شود، شـــواهدی از سمیت بالقوه اســـتامی پراید برای پستانداران اســـت که برخلاف پیشفرض های 
اولیـــه، نگرانی های جدی بـــرای سلامت گونه های غیـــر هدف ایجاد کرده اســـت. درنهایت، ایـــن مقاله ضرورت 
بازنگری در پروتکل هـــای مصرف این ترکیبات و نیاز بـــه رویکردهای مدیریت تلفیقی آفـــات )IPM( را برای کاهش 

ردپای زیســـت محیطی نئونیکوتینوئیدها تبیین می نماید.

واژگان کلیدی: اثرات سیستمیک، ارگانیسم های غیر هدف، سمیت پستانداران، مدیریت آفات.

   مقدمه
 از زمان آغاز انقلاب صنعتی و گســـترش شهرنشینی، 
تغییـــرات محیطـــی شـــتاب فزاینـــده‌ای یافتـــه و 
اکوسیســـتم های جهانی به کانون تجمع آلاینده های 
نوظهـــور و پایـــدار تبدیـــل شـــده‌اند. در ایـــن میان، 
بقایای محصولات بهداشـــتی، آلاینده های کشاورزی 
)نظیـــر تریازین هـــا و آفت کشهـــای ارگانوفســـفره(، 
ترکیبات کلـــره، بی فنیل هـــای پلی کلـــره )PCBs( و 

 )PAHs( هیدروکربن هـــای آروماتیک چندحلقـــه‌ای
به‌واســـطه پایداری بالا و تجمع زیســـتی، اثرات مخربی 
 Borpatragohain( بر تعادل اکولوژیک اعمال می کنند

.)2019 ,.et al
 تـــداوم حضور نهاده های شـــیمیایی در خـــاک، پیوند 
مســـتقیمی با خطر نشـــت و آلودگی منابـــع آب های 
زیرزمینـــی دارد. پتانســـیل انتقـــال ایـــن ترکیبات به 
ســـفره های آب زیرزمینـــی، تابعـــی از توانایی جذب 
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)Adsorption( آن ها در بســـتر خاک است؛ به طوری که 
ترکیبات با قابلیت جذب پایین، با ســـهولت بیشتری به 
افق های پایین تر نفـــوذ کرده و موجـــب آلودگی منابع 
آبـــی می شـــوند )Gupta and Khanna, 2018(. نرخ 
تجزیه این مـــواد در خاک به برهم کنش پیچیـــده‌ای از 
شرایط اقلیمی، ویژگی های بافتی خاک و خصوصیات 
 ;2018 ,.Sharma et al( فیزیوشیمیایی بســـتگی دارد
Wołejko et al., 2020(. علاوه بـــر مخاطـــرات آبـــی، 
اســـتفاده بی‌رویه از ســـموم برای مهار آفات و علف های 
هرز، منجر به تخریب تنوع زیســـتی خـــاک، تغییر در 
ترکیب معدنی و تضعیف ســـاختار فیزیکی آن شـــده 
اســـت که درنهایـــت سلامت کلـــی بوم ســـازگان های 

کشـــاورزی را به مخاطـــره می‌اندازد.
 تلفیق مکانیزاســـیون، ســـامانه‌های نویـــن آبیاری و 
کاربرد نهاده های شـــیمیایی در دهه های اخیر، منجر 
به جهش چشـــمگیری در شـــاخص های بهـــره‌وری و 
سودآوری بخش کشـــاورزی شده اســـت. بااین حال، 
تداوم این الگوی تولید، چالشهای زیســـت محیطی و 
بهداشتی گسترده‌ای را به همراه داشـــته است. در این 
میان، مدافعان صنایع شـــیمیایی با اســـتناد به رشـــد 
جمعیت جهانـــی و ضـــرورت ارتقای امنیـــت غذایی، 
اســـتفاده از این ترکیبات را راهکاری اجتناب ناپذیر برای 
 Vandenberg( تثبیت ســـطوح تولید فعلی می‌داننـــد
Warra and Prasad ;2020 ,.et al, 2020(. ایـــن تقابل 
دیدگاه ها، ضرورت گذار به ســـمت رویکردهای مدیریت 

پایـــدار را بیش از پیش نمایان می‌ســـازد.

 به طورکلـــی، نهاده های شـــیمیایی به عنـــوان ابزاری 
اســـتراتژیک در مدیریـــت تلفیقی آفـــات و بیماری ها، 
نقشـــی کلیدی در حفاظت از محصولات زراعی و باغی 
ایفا می کنند. بـــا توجه به اینکه بیـــش از ۵۰۰۰۰ گونه 
بیماری‌زای گیاهـــی، ۹۰۰۰ گونه کنـــه و ۸۰۰۰ گونه 
علف هرز در سراســـر جهان موجبـــات کاهش عملکرد 
محصـــولات را فراهم می‌آورنـــد، کاربـــردِِ منطقی این 
ترکیبـــات برای حفظ امنیـــت غذایی ضروری اســـت. 
بر اســـاس گزارش فائـــو )FAO, 2022( میزان کل مواد 
فعال مصرفی در بخش کشاورزی در سال ۲۰۲۰ حدود 
2/68 میلیـــون تن برآورد شـــده اســـت که ســـرانه ی 
مصرف جهانـــی آن 1/8 کیلوگرم در هـــر هکتار زمین 
زراعی و 0/37 کیلوگـــرم به ازای هر نفر گزارش شـــده 

. ست ا
 ترکیبات شـــیمیایی کشاورزی شـــامل طیف وسیعی 
از علف کشهـــا، قارچ کشهـــا، جونده کشهـــا، 
 ,.Sharma et al( نماتدکشها و حشره کشها هســـتند
2019(. میزان خســـارت ناشـــی از آفـــات و بیماری ها 
در محصولات اســـتراتژیک متفاوت اســـت؛ به گونه‌ای 
که نرخ تلفـــات جهانی ناشـــی از عوامل بیمـــاری‌زا در 
گندم )۱۰ تـــا ۲۸٪(، ذرت )۲۰ تا ۴۰٪( و ســـویا )۱۱ تا 
۳۲٪( گزارش شده اســـت )Savary et al., 2019(. این 
ارقام، محرک اصلیِِ افزایش ۱۵ تا ۲۰ برابری درشـــدت 
کاربرد نهاده های شـــیمیایی در سراســـر جهـــان بوده 
اســـت )Savary et al., 2019(. بـــر اســـاس داده‌های 
فائـــو )FAOUN, 2023(، ترکیـــب مصـــرف جهانی 
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آفت کشهـــا عمدتـــاًً شـــامل علف کشهـــا )٪۵۶(، 
قارچ کشهـــا )۲۵٪( و حشـــره کشها )حـــدود ٪۲۰( 

. ست ا
 حشـــره کشها از منظر شـــیمیایی در دسته بندی های 
مختلفی نظیر ارگانوکلره ها، کاربامات ها، پیرتروئیدها، 
نئونیکوتینوئیدها )NEOs( و اسپینوسین ها/بنزولوره ها 
طبقه بنـــدی می شـــوند. نئونیکوتینوئیدهـــا به عنوان 
کلاســـی نویـــن از حشـــره کشها، به دلیـــل کارایی 
بالا، به طور گســـترده در ســـطح جهان مورداســـتفاده 
 Fenibo ;2020 ,.Thompson et al( قـــرار می گیرنـــد
et al., 2021(. بااین‌وجـــود، شـــواهد علمی، مواجهه 
با این ترکیبات را بـــا مخاطرات جدی سلامت انســـان 
ازجمله ســـمیت عصبی، آســـیب های کبدی، اثرات 
ژنوتوکســـیک، ســـرطان‌زایی و اخـــتلال در عملکـــرد 
.)2020 ,.Thompson et al( تولیدمثل مرتبط می‌دانند

 در ســـال های اخیر، نگرانی های فزاینـــده‌ای پیرامون 
تهدیدات زیســـت محیطی گســـترده ناشـــی از کاربرد 
حشـــره کشهای نئونیکوتینوئید )NEOs( مطرح شده 
است )Sgolastra et al., 2020(. این کلاس از ترکیبات 
که در دهه ۱۹۸۰ کشـــف شـــدند، باعرضه نخســـتین 
مشـــتق تجاری یعنی »ایمیداکلوپریـــد« در اوایل دهه 
۱۹۹۰، وارد بازار کشاورزی شـــدند. نئونیکوتینوئیدها 
به‌واســـطه ویژگی هایـــی نظیر ماهیت سیســـتمیک، 
کارایی بـــالا در دوزهای پایین و ســـمیت ظاهراًً کم برای 
مهره‌داران )ازجمله انسان(، به ســـرعت مورد استقبال 
گســـترده قرار گرفتنـــد )Berheim et al., 2019(. در 

مقایســـه با ســـایر گروه های آفت کش، ایـــن ترکیبات 
قابلیت جذب ســـریع و انتقال گســـترده در بافت های 
گیاهی را دارا هســـتند. از نظر روش‌های کاربرد، برخی 
از این ترکیبـــات به طـــور اختصاصی بـــرای تیمار بذر 
)ماننـــد کلوتیانیدین(، برخـــی برای محلول پاشـــی 
)مانند اســـتامی پراید و تیاکلوپراید( و برخی دیگر برای 
هر دو روش )مانند ایمیداکلوپرید و تیامتوکســـام( تائید 
شـــده‌اند )Kundoo et al., 2018(. علاوه بر کاربردهای 
زراعی و باغی، نئونیکوتینوئیدهـــا در مهار آفات ناقل در 
دامپزشـــکی و مصارف خانگی نیز به طور گسترده به کار 
گرفته می شـــوند )Cimino et al., 2017( و در مدیریت 
حشـــرات مکنده و جونده از طریـــق بافت های گیاهی 
.)2018 ,Bass and Field( بسیار کارآمد عمل می کنند

 از منظر مکانیســـم اثر، این حشـــره کشها به گونه‌ای 
طراحی شـــده‌اند که ســـاختاری مشـــابه با نیکوتین 
داشته باشـــند و از این طریق، سیســـتم انتقال‌دهنده 
عصبی کولینرژیـــک را هـــدف قرار دهنـــد. برخلاف 
باورهای پیشـــین مبنی بر نیمه عمـــر بیولوژیکی کوتاه 
این ترکیبـــات، یافته هـــای اخیر نشـــان می‌دهند که 
نئونیکوتینوئیدها پایداری بســـیار بالایـــی در محیط 
داشـــته و می توانند تا ۱۹ ســـال در اکوسیســـتم باقی 
 Katic´ et ;2021 ,Costas-Ferreira and Faro( بمانند
al., 2021(. این ترکیبات در شـــرایط استاندارد )pH 7 و 
دمـــای ۲۰ درجه ســـانتی گراد(، حلالیت قابل توجهی 
در آب )بین 184 تـــا 590 میلی گرم در لیتـــر( دارند که 
تسهیل کننده جذب ســـریع و انتقال سیستمیک آن ها 
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به سراســـر گیاه به منظـــور ایجاد حفاظت سراســـری 
اســـت )Ellis et al., 2017(. بااین حـــال، ایـــن کارایی 
بـــا چالشهـــای اکولوژیـــک بزرگـــی همراه اســـت؛ 
به طوری کـــه تنهـــا حـــدود ۱۰٪ از حشـــره کشهای 
مصرفی به ارگانیسم هدف می‌رســـند و ۹۰٪ باقی مانده 
 )Leaching( در محیط پراکنده می شـــوند. این نشـــت
و پراکنـــش محیطـــی، منجر بـــه مواجهـــه غیر هدف 
ارگانیســـم ها و بروز اثرات مخرب بر تعادل اکوسیستم ها 

می گردد )Lin et al., 2020( )شـــکل ۱(.
ازآنجاکه نئونیکوتینوئیدها، به طور گســـترده استفاده 
می شوند، نگرانی های بهداشـــتی قابل توجهی را برای 
انســـان ها و اکوسیســـتم ها ایجاد می کنند و بر تعادل 
 Liu( و تولیدمثل )2021 ,.Xu et al( اکولوژیکی تأثیـــر
et al., 2021( و سیســـتم های عصبی انسان را مختل 

.)2020 ,.Thompson et al( می کننـــد

   ساختار شیمیایی و طبقه بندی نئونیکوتینوئیدها

 نئونیکوتینوئیدهـــا به عنـــوان آنالوگ های ســـاختاری 

نیکوتیـــن، ازجملـــه حشـــره کشهای ســـنتتیک بـــا 

 ,Hayes( خواص نوروتوکسیکِِ بارز محســـوب می شوند

1982(. از منظـــر شـــیمی آلی، این ترکیبات در دســـته 

گوانیدین ها/آمیدین هـــای هتروســـیکلیک جـــای 

می گیرند که دارای جانشـــین های عملکـــردی خاصی 

هستند. به طورکلی، ساختار مولکولی نئونیکوتینوئیدها 

از چهار جزء کلیدی تشـــکیل شـــده اســـت: یک هسته 

هتروســـیکلیک آروماتیـــک، پل‌های اتصالـــی، بخش 

هیدروهتروســـیکلیک یا گوانیدین/آمیدیـــن و یک گروه 

گیرنده الکترون )Electron-Withdrawing Group(. در 

ســـال های اخیر، روند توسعه مشـــتقات نوین این کلاس 

با هدف جایگزینی گروه های ســـیانو یـــا نیتروگوانیدین 

با گروه های عاملی ســـولفونامید یا مشـــتقات چرخه‌ای 

مشـــابه، به منظور تعدیل خواص فیزیوشـــیمیایی آن ها، 

.)2014 ,.Yang et al( شتاب بیشـــتری یافته اســـت

گونیســـت های گیرنده های   این ترکیبـــات به عنـــوان آ

نیکوتینیـــک اســـتیل کولین )nAChRs( در غشـــای 

پس سیناپســـی نورون های حشـــرات عمل کرده و باعث 

 ,.Borsuah et al( اخـــتلال در هدایت عصبی می شـــوند

2020(. در حـــال حاضر، هفـــت ترکیب اصلـــی از این 

کلاس به صـــورت تجاری عرضه می شـــوند که شـــامل 

ایمیداکلوپراید، استامی پراید، تیاکلوپراید، تیامتوکسام، 

کلوتیانیدیـــن، دینوتفـــوران و نیتن پیرام اســـت. از نظر 

طبقه بندی نسل شـــناختی، نئونیکوتینوئیدها به ســـه 

گروه اصلی تقســـیم می شـــوند:

۱. نســـل اول: مشـــتقات کلروپیریدینیل )شامل 

ایمیداکلوپرایـــد، نیتن پیـــرام، اســـتامی پراید و 

. ) ید پرا کلو تیا

۲. نســـل دوم: مشـــتقات کلروتیازولیل )شامل 

تیامتوکســـام و کلوتیانیدین(.

۳. نســـل ســـوم: مشـــتقات تتراهیدروفوریـــل 

.)2022  ,.Wang et al (

 علاوه بـــر ایـــن، بر اســـاس نوع گـــروه عاملـــی متصل 

بـــه ســـاختار گوانیدین/آمیدیـــن، ایـــن ســـموم بـــه 
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دو زیرگـــروه نیتروگوانیدین هـــا و ســـیانوآمیدین ها 

تقســـیم بندی می شـــوند. نیتروگوانیدین هـــا )ماننـــد 

ایمیداکلوپراید، تیامتوکســـام و کلوتیانیدیـــن( به دلیل 

حضـــور گـــروه N-nitro و اتم های اکســـیژن، ماهیتی 

قطبی تـــر و واکنشپذیری بالاتـــری دارنـــد. در مقابل، 

ســـیانوآمیدین ها )شـــامل اســـتامی پراید و تیاکلوپراید( 

به دلیل حضور گروه ســـیانو، قطبیـــت و واکنشپذیری 

 ;2004 ,.Iwasa et al( کمتری از خود نشـــان می‌دهنـــد

.)2021 ,.Pisa et al

 از نظـــر فارماکودینامیک و تعامل بـــا گیرنده های هدف، 

تفاوت های معناداری میان نســـل‌ها مشـــاهده می شود. 

 nAChR نسل اول عمدتاًً به عنوان آگونیســـت های جزئی

عمـــل می کنند، درحالی که نســـل دوم آگونیســـت های 

ضعیف تری هســـتند. نســـل ســـوم )مانند دینوتفوران( 

)2 0 0 9  , .Zapol ’skii et al ( یج  را ی  ها ئید تینو نیکو نئو یی  شیمیا ی  رها ختا سا  -2 شکل 

تعاملات عصبی پیچیـــده‌ای دارنـــد؛ به طوری که ضمن 

نشـــان دادن فعالیت های تحریک‌کنندگی عصبی مشابه 

کلوتیانیدین، در برخی شـــاخص های مســـدودکنندگی 

عصبی، رفتاری مشـــابه ایمیداکلوپراید نشـــان می‌دهند 

.)2015 ,.Simon-Delso et al(

  مکانیسم عمل مولکولی نئونیکوتینوئیدها

 هدف اصلی نئونیکوتینوئیدها و ســـایر حشره کشهای 

مرتبـــط، گیرنده هـــای اســـتیل کولین نیکوتینیـــک 

)nAChR( در سیســـتم عصبـــی مرکـــزی حشـــرات 

 .)2005 ;2003 ,Tomizawa and Casida( اســـت

ایـــن گیرنده هـــا، کانال های یونی وابســـته بـــه لیگاند 

)Ligand-Gated Ion Channels( در سیســـتم عصبی 

مرکـــزی بی مهـــرگان هســـتند کـــه واســـطه انتقـــال 
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عصبـــی کولینرژیـــک تحریکی محســـوب می شـــوند. 

نئونیکوتینوئیدهـــا، اسپینوســـین ها و آنالوگ هـــای 

نریستوکســـین، ســـه کلاس اصلـــی از حشـــره کشها 

هســـتند که با ایجاد تداخـــل در عملکـــرد فیزیولوژیک 

طبیعی nAChR، منجر به بروز اثرات ســـمی می شـــوند 

.)2013 ,.Jeschke et al(

 از نظـــر ســـاختاری، ایـــن گیرنده هـــا از زیرواحدهایی 

به صـــورت هتروپنتامر یا هموپنتامر تشـــکیل شـــده‌اند 

که حول یک منفذ کاتیونـــی انتخابی آرایـــش یافته‌اند. 

در یـــک هتروپنتامـــر، دو محـــل اتصال ارتوســـتریک 

)Orthosteric Sites( در حوزه خارج ســـلولی، در سطح 

مشـــترک میان زیرواحدهـــای α مجـــاور و زیرواحدهای 

β واقـــع شـــده‌اند؛ به طوری کـــه حلقه هـــای A تا C و 

حلقه هـــای D تـــا E به ترتیـــب مســـئول برهم کنـــش با 

بستر )Ligand( هستند )Corringer et al., 2000(. در 

ســـاختارهای هتروپنتامری، زیرواحدهای α حلقه های 

A، B و C را ارائـــه می‌دهنـــد، درحالی کـــه زیرواحدهای 

غیرα با فراهم کـــردن حلقه هـــای D، E و F محل اتصال 

.)2015 ,.Ihara et al( ارتوســـتریک را تکمیل می کنند

 نئونیکوتینوئیدهـــا به عنـــوان آگونیســـت هایی کـــه به 

نورون های پس سیناپســـی متصل می شـــوند، به صورت 

»آگونیســـت« )Agonist( عمل کرده و سیستم عصبی را 

تحریک می کنند )شـــکل ۳(. در شـــرایط فیزیولوژیک، 

اســـتیل کولین )ACh( با اتصال به گیرنـــده، موجب باز 

شـــدن کانال ها، ورود یون های +Na و خـــروج یون های 

 ;2001  ,Tomizawa and Casida( می گـــردد K +

Thany, 2010(. بااین حال، جایگزینی اســـتیل کولین 

توســـط نئونیکوتینوئیدهـــا منجـــر بـــه فعال ســـازی 

مفرط و مـــداوم گیرنده می شـــود. این پاســـخ دو فازی 

)Biphasic Response( شـــامل افزایش فرکانس تخلیه 

خودبه خـــودی )Spontaneous Discharge( و متعاقبـــاًً 

مسدود شدن انتشـــار عصبی اســـت که درنهایت منجر 

 ,Liu and Casida( به فلـــج و مـــرگ حشـــره می گـــردد

1993(. ایـــن فرآیند بـــا تحریک بی‌شازحـــد، منجر به 

آزادســـازی غیرطبیعی انتقال‌دهنده هـــای عصبی دیگر 

 γ-GABA نظیر دوپامیـــن، ســـروتونین، گلوتامـــات و

.)2009 ,.Taly et al( می شـــود

 nAChR اگرچه نئونیکوتینوئیدها برای هدف قرار دادن 

حشـــرات طراحی شـــده‌اند، امـــا وجـــود زیرگروه های 

مشابه از این گیرنده ها در بافت پســـتانداران، مخاطرات 

ســـمیت غیر هدف را افزایـــش می‌دهـــد. گیرنده های 

نیکوتینیـــک در پســـتانداران از ترکیـــب زیرواحدهـــای 

مختلف α )۹ نـــوع(، β )۴ نوع(، γ تشـــکیل شـــده‌اند 

)Tomizawa et al., 1999( و در گانگلیون هـــای اتونوم، 

ماهیچه هـــا، نخـــاع و نواحـــی مختلـــف مغـــز پراکنده 

 Tomizawa ;1998 ,.Yamamoto et al( شـــده‌اند

and Casida, 2011(. علاوه بـــر سیســـتم عصبی، این 

گیرنده ها در ســـلول های اپیتلیال برونش، ســـلول های 

اندوتلیال، لنفوســـیت ها، کراتینوســـیت ها و سلول های 

 ,Kumar and Meizel( کروم‌افین نیز یافـــت می شـــوند

.)2005

 ،)Binding Affinity( در ارزیابی ویژگی هـــای اتصـــال 
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گونیســـت های کامـــل  نئونیکوتینوئیدهـــا به عنـــوان آ

یـــا جزئـــی )Partial Agonists( گیرنده های حشـــرات 

و آگونیســـت های ضعیـــف گیرنده هـــای پســـتانداران 

گونیســـت های کامـــل در  طبقه بنـــدی می شـــوند. آ

دوزهـــای اشـــباع، قابلیت بـــاز کـــردن کانال هـــا را تا 

۱۰۰٪ )مشـــابه اســـتیل کولین( دارنـــد، درحالی کـــه 

آگونیســـت های جزئـــی با ایجـــاد جریان یونـــی کمتر، 

گونیســـت های کامـــل درون‌زا  می توانند حتـــی از اثر آ

 Houchat( یا اگزوژن جلوگیـــری کنند )Endogenous(

.)2020 ,.et al

  پیامدهـــای اکولوژیـــک و ســـمیت زیســـتی 

)E c o t o x i c i t y (

 گســـترش بی ســـابقه کاربـــرد نئونیکوتینوئیدهـــا در 

اکوسیســـتم های کشـــاورزی، ریســـک های ســـمیت 

قابل توجهـــی را بـــرای گونه هـــای غیر هـــدف، ازجمله 

ماهی هـــا، پرنـــدگان، پســـتانداران و انســـان ها بـــه 

همراه داشـــته اســـت )Zhang et al., 2023(. شـــواهد 

. )2 0 1 3  , .Chang et al(  ) ب ( ئید  تینو نیکو نئو یک  و   ) لف ا ( ین  ل کو ستیل  ا ر  حضو ر  د نی  تی نیکو ین  ل کو ستیل  ا ی  ها ه  یرند گ عملکرد   -3 شکل 

تجربـــی حاکـــی از آن اســـت کـــه نئونیکوتینوئیدها در 

محیط هـــای آبـــی، موجـــب بـــروز ســـمیت ژنتیکـــی 

)Genotoxicity( و تضعیـــف پاســـخ های ایمنـــی در 

ماهیان و ســـایر میکروارگانیســـم های آبـــزی می گردند. 

در اکوسیســـتم های خشـــکی، این ترکیبـــات از طریق 

تماس مســـتقیم با پوســـت یا انتقال در زنجیـــره غذایی 

)Biomagnification( ارگانیســـم‌ها را در معـــرض خطر 

قـــرار می‌دهند.

 در ایـــن میـــان، نرم تنـــان و کرم‌های خاکی به‌واســـطه 

تمـــاس مســـتقیم بـــا خـــاک و جـــذب ســـطحی، از 

آســـیب پذیرترین گروه ها محســـوب می شـــوند. به طور 

مشـــخص، مواجهه بـــا دوزهـــای بـــالای »دینوتفوران« 

)Dinotefuran( منجر به بروز تنش اکســـیداتیو و تخریب 

ســـاختاری لیپیدها، پروتئین ها و اسیدهای نوکلئیک در 

 ;2017 ,.Liu et al( بافت کرم های خاکی شـــده اســـت

Pang et al., 2020(. علاوه بر این، سرنوشـــت محیطی و 

نرخ تجزیـــه این مواد به شـــدت تحت تأثیـــر ویژگی های 

فیزیکوشـــیمیایی خاک قرار دارد؛ عواملی نظیر کیفیت 
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خـــاک، فعالیت های میکروبـــی، دما و میـــزان بارندگی، 

 )Dissipation( تعیین کننـــده پایـــداری یـــا اتلاف

 ,.Mörtl et al( نئونیکوتینوئیدهـــا در محیـــط هســـتند

.)2016

)Organ Toxicity( سمیت اندام و پاتولوژی   

 از منظـــر فیزیولوژیـــک، کبد به دلیل نقـــش محوری در 

 ،)Detoxification( متابولیسم و مسیرهای ســـم‌زدایی

هدف اصلی ســـموم نئونیکوتینوئید محسوب می شود. 

اگرچـــه آســـیب های کبدی شـــدید اغلب بـــا دوزهای 

بالای مواجهه همراه اســـت، اما این آســـیب ها معمولًاً با 

 )Anorexia( نشانه های سیستمیک نظیر کاهش اشتها

 ,.Thompson et al( و کاهـــش وزن بدن تداوم می یابنـــد

2020(. مطالعات مدل حیوانی نشان داده‌اند که تجویز 

خوراکی »ایمیداکلوپریـــد« در غلظت هـــای بالا، منجر 

به تغییـــرات پاتولوژیـــک در بافت‌های کبـــد، کلیه و مغز 

.)2010 ,.Beharvaj et al( می گردد

 علاوه بـــر کبـــد، سیســـتم های بیولوژیـــک دیگـــر نیز 

تحت تأثیـــر قـــرار می گیرنـــد؛ به طوری کـــه مواجهه با 

»تیامتوکســـام« در مدل های خرگوش، ســـمیت کبدی 

شـــدیدی را بـــر جای گذاشـــته اســـت. این ســـمیت با 

افزایـــش ســـطح بیلی‌روبین در خـــون و بـــروز تغییرات 

هیســـتوپاتولوژیک در بافـــت کبـــد، ازجملـــه نکـــروز 

)Necrosis(، آپوپتـــوز )Apoptosis( ســـلولی، نفـــوذ 

لنفوســـیتی و فیبروز ناشـــی از مرگ ســـلولی تائید شده 

.)2018 ,.El Okle et al( اســـت

  خصوصیات استامی پراید

 اســـتامی پراید، نخســـتین بار در ســـال ۱۹۸۴ تولید و در 

سال ۱۹۹۵ توسط شرکت نیپون ســـودا وارد چرخه تولید 

 ;1999 ,Yamamoto and Casida( تجاری در ژاپن گردید

Craddock et al., 2019(، یکی از پرکاربردترین ســـموم 

دســـته نئونیکوتینوئیدها در مدیریت آفـــات محصولات 

زراعی، میوه‌ای، ســـبزیجات و گیاهان زینتی محســـوب 

.)2021 ,.Moore et al ;2017 ,.Saha et al( می شـــود

 از منظر رفتار محیطـــی، حلالیت بالای اســـتامی پراید 

در آب، پتانســـیل بالایـــی بـــرای آلودگی منابـــع آب و 

 Gaweł et( زنجیره هـــای غذایـــی ایجـــاد می کنـــد

Xu et al ;2019 ,.al., 2019(. ایـــن ترکیـــب در برابـــر 

هیدرولیز شـــیمیایی در شرایط جوی نســـبتاًً مقاوم بوده 

و رونـــد تجزیه آن در محیط های آبی بســـیار کُُند اســـت 

)Wallace, 2014(. همچنیـــن، پایداری اســـتامی پراید 

در خـــاک بســـته به شـــرایط محیطـــی متغیر اســـت؛ 

به طوری کـــه نیمه عمر آن در شـــرایط مزرعـــه حدود ۲۳ 

روز و در شـــرایط کنترل شـــده آزمایشـــگاهی می تواند تا 

۴۵۰ روز گزارش شـــود که ایـــن امر می توانـــد منجر به 

انباشـــت در خاک و اثرات منفی بر میکروارگانیســـم های 

.)2018 ,.Renaud et al( خاکزی گـــردد

)Neurotoxicity( مکانیسم اثر و سمیت عصبی  

در حشـــرات، اســـتامی پراید بـــا هـــدف قـــرار دادن 

گیرنده هـــای اســـتیل کولین نیکوتینـــی )nAChR( در 

نورون هـــای پس سیناپســـی سیســـتم عصبـــی مرکزی 
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عمـــل می کنـــد )EL-Hak et al., 2022(. اتصال این 

لیگاند بـــه گیرنده، موجب تغییر در پتانســـیل غشـــای 

ســـلولی و اختلال در فرآینـــد انتقـــال پیام های عصبی 

می گـــردد. ایـــن فرآینـــد درنهایـــت منجر بـــه تحریک 

بی‌شازحد )Overstimulation( سیســـتم عصبی، بروز 

تشـــنج، فلج و مرگ حشـــره می شـــود.

 در مورد پســـتانداران، اگرچه انتخاب پذیری این سم بالا 

اســـت، اما اســـتامی پراید میل ترکیبـــی، قابل توجهی با 

گیرنده های نیکوتینی پستانداران نشـــان می‌دهد. این 

گیرنده ها به طور گســـترده در سیســـتم عصبی عضلانی 

)Neuromuscular system( و تولیدمثل توزیع شـــده‌اند 

که این امر ریســـک های ســـمیت غیر هـــدف را افزایش 

.)2022 ,.Phogat et al( می‌دهد

   فارماکوکینتیـــک: توزیـــع، متابولیســـم و دفـــع 

)ADME (

 پـــس از ورود بـــه بـــدن )از طریـــق مصـــرف خوراکی، 

استنشـــاق یا تماس پوســـتی(، اســـتامی پراید به‌واسطه 

جریـــان خون بـــه بافت هـــای مختلف توزیـــع می گردد 

)Ford and Casida, 2006(. مطالعات نشان داده‌اند که 

تجمع این مـــاده در بافت هـــای مختلف با قـــرار گرفتن 

در معرض مواجهه های مســـتقیم و غیرمســـتقیم مرتبط 

است )Bonmatin et al., 2021(. بقایای استامی پراید و 

متابولیت های آن در اندام های حیاتـــی نظیر کبد، مغز، 

دســـتگاه گوارش، بیضه و همچنین در ادرار گزارش شده 

 ;2014 ,Yeter and Aydın ;2011 ,.Zhang et al( است

.)2019 ,.Ichikawa et al ;2013 ,.Taira et al

 فرآیند متابولیســـم استامی پراید در پســـتانداران عمدتاًً 

 Phase( در کبد و از طریق مســـیرهای آنزیمی فـــاز یک

I Metabolism( صـــورت می گیـــرد. ایـــن فرآیند تحت 

 )CYP( P450 مدیریت سیستم‌های آنزیمی ســـیتوکروم

و همچنین آلدهید اکســـیداز )AO( انجام می شـــود که 

وظیفه اصلی آن ها تغییر ســـاختار مولکولی ســـم جهت 

.)2009 ,.Shi et al( تســـهیل دفع آن از بدن اســـت

سمیت استامی پراید

 بـــه دلیـــل کاربرد گســـترده و مســـتمر در کشـــاورزی، 

اســـتامی پراید به عنوان یـــک عامل ســـمیت‌زای بالقوه 

شـــناخته می شـــود که می توانـــد فیزیولـــوژی ایمنی، 

تعادل یونـــی )Ionic Homeostasis( و الگوهای رفتاری 

را مختل کند. حلالیـــت بالای این ترکیـــب و برهم کنش 

ســـریع آن بـــا بافت هـــای زنـــده، ریســـک مواجهـــه و 

 LD50 .آســـیب های زیســـتی را افزایـــش می‌دهـــد

اســـتامی پراید، برای قـــرار گرفتن در معـــرض خوراکی 

200-220 میلی گـــرم بر کیلوگرم )وزن بـــدن( در موش 

 ;2017 ,.Kong et al ;2017 ,.Gasmi et al( اســـت

Shamsi et al., 2021(. درحالی کـــه LD50 بـــرای قرار 

گرفتـــن در معـــرض آب آشـــامیدنی 1000 میلی گرم بر 

کیلوگرم وزن بدن در موش ها شناســـایی شـــده اســـت 

)Shahin ;2014 ,.Hataba et al, 2018(. مواجهـــه 

مزمن با اســـتامی پراید از طریق مســـیر خوراکی، منجر 

به بروز آسیب های ســـاختاری و عملکردی در اندام های 

حیاتـــی می گردد. شـــواهد نشـــان می‌دهنـــد که این 
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هپزشک گیا  ) ی ا حرفه  ( یجی ترو  - علمی  مه  فصلنا

 )Dose-dependent( ســـمیت به صورت وابســـته به دوز

عمل کـــرده و از طریق القای تنش اکســـیداتیو، منجر به 

تغییرات پاتولوژیک در بافت کبد و کلیه می شـــود. علاوه 

بر این، اخـــتلالات هماتولوژیـــک )خونـــی( و تغییرات 

بیوشـــیمیایی در پارامترهـــای کبدی نیـــز از پیامدهای 

 Chakroun( اصلی مواجهه مزمن محســـوب می شـــوند

Karaca et al ;2016 ,.et al., 2019(. همچنیـــن قـــرار 

گرفتن در معرض اســـتامی پراید با عدم تعـــادل یونی در 

داخل ســـلول ها مرتبط است، زمانی که اســـتامی پراید 

به طـــور خـــاص ســـطوح Ca2+ مخچـــه را افزایش داد 

 +Mg2 و +Na+/K+, Ca2که دلالـــت بر مهـــار فعالیـــت

.)2017 ,.Dhouib et al( در مغـــز مـــوش دارد ATPase

   تنش اکسیداتیو

 در هر دو گـــروه مهـــره‌داران و بی‌مهرگان، آســـیب های 

ســـاختاری ناشـــی از نئونیکوتینوئیدها به مولکول های 

حیاتی نظیر لیپیدها، پروتئین ها و اســـیدهای نوکلئیک 

)DNA(، عمدتاًً از طریق القای تنش اکســـیداتیو صورت 

می گیرد. ایـــن فرآیند بر اثـــر افزایش تولیـــد گونه های 

فعـــال اکســـیژن )ROS( و گونه هـــای فعـــال نیتروژن 

)RNS( رانـــش یافته و منجـــر به تخریب زنجیـــره‌ای در 

.)2018 ,.Wang et al( اجزای ســـلولی می گـــردد

 مطالعات مربوط بـــه مواجهه خوراکی با اســـتامی پراید، 

تغییـــرات گســـترده‌ای را در پارامترهای بیوشـــیمیایی 

و ســـاختاری نشـــان داده‌انـــد. در موش هـــای تحـــت 

 — )MDA( مواجهه، افزایـــش ســـطح مالون‌دی‌آلدئید

که شـــاخص اصلی پراکسیداســـیون لیپیدی است — 

در کنار تغییرات در ســـطح آنزیم‌های کبدی مشـــاهده 

 )GSH( شده اســـت. همچنین، کاهش سطح گلوتاتیون

)به عنـــوان یکـــی از اصلی تریـــن آنتی‌اکســـیدان های 

درون ســـلولی( و بروز تغییـــرات هیســـتوپاتولوژیک در 

بافت های کبد و کلیه، نشـــان‌دهنده تضعیف سیســـتم 

دفاع آنتی‌اکســـیدانی و آســـیب مســـتقیم به اندام های 

.)2019 ,.Karaca et al( هدف اســـت

 یافته های اخیـــر حاکی از پیچیدگی بیشـــتر این فرآیند 

در سطح متابولیک اســـت. مواجهه با اســـتامی پراید نه 

تنها منجر به افزایش ســـطح مالون‌دی‌آلدئید می گردد، 

بلکه باعـــث تغییـــر در پروفایـــل اســـیدهای آمینه نیز 

می شـــود. گزارش شـــده است که ســـطوح فنیل‌آلانین 

و سایر اســـیدهای آمینه شـــاخه‌دار )BCAAs( در بافت 

کبد موش هـــای در معرض ســـم، افزایـــش می یابد که 

این امر با کاهش فعالیت آنتی‌اکســـیدانی همبســـتگی 

مســـتقیم دارد. ایـــن مشـــاهدات نشـــان می‌دهند که 

اخـــتلال در مســـیرهای متابولیـــک اســـیدهای آمینه 

می توانـــد منجر بـــه تجمع لیپیـــدی شـــده و متعاقباًً از 

طریق ایجاد یک چرخـــه بازخورد، تنش اکســـیداتیو را 

.)2020 ,.Yan et al( تشـــدید نماید

     آپوپتوز و سمیت ژنی 1

 شـــواهد علمـــی نشـــان می‌دهند کـــه اســـتامی پراید 

فراتر از ایجـــاد تنش اکســـیداتیو، به عنـــوان یک عامل 

1. Apoptosis and Genotoxicity
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موتـــاژن )Mutagen( عمـــل کـــرده و بـــا مداخلـــه در 

الگوهـــای بیـــان ژن، تعادل ســـلولی را برهـــم می‌زند. 

این مـــاده از طریـــق ایجاد آســـیب های ســـاختاری به 

DNA و القـــای پاســـخ های بیولوژیک ثانویـــه، منجر به 

تداخـــل در فرآیندهای حیات ســـلولی می گـــردد. این 

 )Genotoxicity( پیامدها درنهایت به ســـمیت ژنتیکـــی

و ســـمیت ســـلولی )Cytotoxicity( ختم می شوند که 

می توانند آســـیب های جبران ناپذیری بـــه مواد ژنتیکی 

و بافت هـــای هـــدف وارد کنند.

  مکانیسم های تنظیم کننده آپوپتوز و مسیر ذاتی

 آپوپتـــوز، فرآیند مرگ برنامه‌ریزی شـــده و کنترل شـــده 

سلول اســـت که توســـط توازن دقیق میان پروتئین های 

Anti-( و ضد-آپوپتـــوز )Pro-apoptotic( پرو-آپوپتـــوز

apoptotic( تنظیم می شـــود. مواجهه با اســـتامی پراید، 

 Intrinsic( از طریق فعال ســـازی مســـیر آپوپتوز ذاتـــی

Apoptotic Pathway(، ایـــن تـــوازن را برهـــم می‌زند. 

محرک هـــای اصلی این مســـیر در مواجهه با این ســـم، 

شـــامل القای تنش اکسیداتیو شـــدید، آسیب مستقیم 

به ســـاختار DNA و تغییرات اپی‌ژنتیک یا تغییر در بیان 

ژن های تنظیم کننده چرخه ســـلولی اســـت.

۳. شواهد تجربی در مدل های سلولی

بـــر روی خطـــوط ســـلولی مختلـــف،  مطالعـــات 

مکانیســـم های آسیب‌رسان اســـتامی پراید را به تفصیل 

تائیـــد کرده‌انـــد:

ســـلول‌های عصبـــی )PC12(: تحقیقـــات  	•

نشـــان داده اســـت که تیمـــار ســـلول های PC12 با 

اســـتامی پراید منجر به کاهـــش قابل توجـــه نرخ بقا 

)Cell Viability(، افزایـــش آســـیب های ســـاختاری 

Caspase-( و القای آپوپتوز وابسته به کاســـپاز DNA

 ,.Annabi et al( می گـــردد )dependent apoptosis

.)2019

 :)HepG2 و SH-SY5Y( سلول های انسانی 	•

در مطالعـــات انجـــام شـــده بـــر روی ســـلول های 

نوروبلاســـتوم انســـانی )SH-SY5Y( و ســـلول های 

ســـرطان کبـــد انســـان )HepG2(، آســـیب های 

ژنتیکـــی ناشـــی از اســـتامی پراید به صورت وابســـته 

به دوز )Dose-dependent( مشـــاهده شـــده است؛ 

ایـــن امر تائیـــد می کند که شـــدت تخریـــب DNA با 

میزان مواجهه بـــا این ترکیـــب رابطه مســـتقیم دارد 

.)2018 ,.S¸enyildiz et al(

     ســـمیت تولیدمثلی و اختلالات سیســـتم گناد 

)Reproductive Toxicity(

اثرات استامی پراید بر عملکرد سیستم تولیدمثلی نر

 فرآیندهـــای تولیدمثلـــی بـــه دلیل حساســـیت بالای 

سیســـتم های هورمونـــی و ســـلولی بـــه آلاینده هـــای 

محیطی، ازجمله آفت کشها، یکی از آســـیب پذیرترین 

حوزه هـــا در مواجهه با ســـموم محســـوب می شـــوند. 

گزارش ها نشـــان می‌دهنـــد که حشـــره کشها با القای 

تنـــش اکســـیداتیو در بافت بیضه، سلامـــت تولیدمثلی 

را مختـــل می کننـــد )Mosbah et al., 2018(. در ایـــن 
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راســـتا، مطالعات گســـترده‌ای بر روی مدل های مختلف 

پســـتانداران، اثـــرات مخـــرب اســـتامی پراید را تائیـــد 

کرده‌انـــد:

• اخـــتلال در محـــور هورمونـــی و کیفیت اســـپرم: 

مواجهـــه مزمـــن بـــا اســـتامی پراید در موش هـــای 

صحرایی نـــر، منجر به کاهـــش معنادار و وابســـته به 

دوز در ســـطح تستوســـترون پلاســـما، تعداد اسپرم، 

 ,.Arıcan et al( تحـــرک و نرخ بقای آن هـــا می گـــردد

Toghan et al ;2020., 2020(. همچنیـــن، کاهش 

 )GnRH( ســـطح هورمون آزادکننده گنادوتروپیـــن

نشـــان‌دهنده اخـــتلال در محـــور هیپوتالامـــوس-

.)2020 ,.Toghan et al( هیپوفیز-گنـــاد اســـت

• تغییـــرات پاتولوژیـــک و ســـاختاری: در مدل های 

 ,.Kenfack et al( مختلف ازجمله خوکچـــه هنـــدی

2018( و موش هـــای صحرایی، تجویز اســـتامی پراید 

باعـــث کاهـــش وزن اندام های تولیدمثلـــی )بیضه، 

مجرای دفران و غدد پشـــتیبان( و بروز ناهنجاری های 

مورفولوژیـــک در ســـاختار بیضه شـــده اســـت. این 

آســـیب ها با افزایش غلظت گونه های فعال اکســـیژن 

)ROS( در بافـــت بیضه و کاهش عملکـــرد اندام های 

 Zhang et( پاسخ‌دهنده به تستوســـترون همراه است

.)2011 ,.al

• مکانیســـم های ســـلولی و پیام‌رســـانی ثانویه: در 

سطح مولکولی، اســـتامی پراید با مهار سنتز آدنوزین 

تری فســـفات )ATP( و آدنوزین مونوفسفات حلقوی 

 ،)Leydig cells( در ســـلول های لیدیـــگ )cAMP(

فرآیند تولیـــد هورمون هـــای اســـتروئیدی را مختل 

می کند که این امر نقشـــی کلیدی در کاهش ســـطح 

.)2020 ,.Ibrahim et al( تستوســـترون ایفا می کنـــد

اثرات بر سلامت دســـتگاه تناســـلی ماده و توســـعه 

جنینی

 نئونیکوتینوئیدهـــا و به‌ویژه اســـتامی پراید، تهدیدی 

جدی برای سلامت تولیدمثلـــی زنان و سلامت جنین 

محســـوب می شـــوند. یافته ها نشـــان می‌دهند که 

این ســـم می تواند منجر بـــه ایجـــاد ناهنجاری های 

مورفولوژیـــک پاتولوژیـــک در فولیکول های تخمدان، 

تغییـــرات متابولیک در بافـــت تخمـــدان و درنهایت 

.)2020 ,.Zhao et al( کاهش کیفیت جنینـــی شـــود

• تأثیر بـــر دوران ارگانوژنز و سلامـــت جنین: مواجهه 

با اســـتامی پراید در دوران حســـاس ارگانوژنز )ایجاد 

اندام هـــا( در موش‌هـــای بـــاردار، منجـــر بـــه بروز 

ناهنجاری های ســـاختاری در بافت های نرم و سیستم 

.)2018 ,Abou-Zeid( اســـکلتی جنین می گـــردد

• تأثیـــر بـــر کیفیـــت بلاستوسیســـت: مطالعات بر 

روی جنین های موش نشـــان داده اســـت که تمامی 

حشـــره کشهای نئونیکوتینوئیـــد اثـــرات منفـــی 

بر رشـــد جنینی دارنـــد. به طـــور مشـــخص، هر دو 

ترکیـــب اســـتامی پراید و تیامتوکســـام باعث کاهش 

کیفیت بلاستوسیســـت )Blastocyst( می شـــوند که 

این امـــر می تواند پی‌شزمینه شکســـت بـــارداری یا 

 ,.Babel’ová� et al( ناهنجاری هـــای مادرزادی باشـــد

.)2017
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    نتیجه گیری

 ایـــن مطالعـــه نشـــان داد کـــه اســـتفاده گســـترده از 

نئونیکوتینوئیدهـــا و به‌ویـــژه اســـتامی پراید، پیامدهای 

زیســـت محیطی ناخواســـته‌ای را به همراه داشته است 

که فراتر از مدیریت آفات اســـت. شـــواهد تجربی بیانگر 

این واقعیت اســـت که مواجهـــه با این ترکیـــب می تواند 

منجـــر بـــه اخـــتلالات فیزیولوژیک، ســـمیت انـــدام و 

آســـیب های تولیدمثلی در گونه‌های غیر هدف شـــود. 

لذا، تکیه صرف بـــر آفت کشهای مصنوعی با ریســـک 

سم شناســـی بالا، با اهداف توســـعه پایدار کشاورزی در 

تضاد اســـت. بـــرای گذار از مدیریت ســـنتی به ســـمت 

کشـــاورزی پایدار، ضروری اســـت که رویکردهای مبتنی 

بر »مهار زیســـتی« و جایگزینی تدریجـــی آفت کشهای 

مصنوعـــی با »آفت کشهای ســـبز« و ترکیبات زیســـتی 

)Biopesticides( مـــورد حمایـــت قرار گیـــرد. مدیریت 

هوشمندانه و کاهش وابستگی به نئونیکوتینوئیدها، گام 

حیاتـــی در جهت حفظ تنوع زیســـتی و سلامت عمومی 

بود. خواهد 
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Revisiting the safety of new generation neonicotinoids: Ecological 
health challenges and systemic toxicity of acetamiprid

Abstract
Neonicotinoids, as the fastest growing class of insecticides, have revolutionized 
the protection of agricultural and horticultural crops. The unique properties of these 
compounds, including high efficacy against a wide range of pests, flexibility in application, 
and systemic nature leading to uniform distribution in plant tissues, have made them 
a key tool in modern agriculture. However, these same properties have provided high 
environmental stability, which is directly linked to ecological risks and potential toxicity 
to non-target organisms. Acetamiprid, as a new generation insecticide, was initially 
considered due to its lower toxicity to honeybees (as vital pollinators) and was considered 
a relatively safer alternative for pest control. Acetamiprid’s mechanism of action is through 
the specific targeting of nicotinic acetylcholine receptors (nAChR) in insects; however, 
evidence suggests that its widespread and ongoing use has been associated with 
direct and indirect negative consequences on ecosystems. One of the key challenges 
addressed in this study is the evidence of the potential toxicity of acetamiprid to mammals, 
which, contrary to initial assumptions, has raised serious concerns for the health of non-
target species. Finally, this article explains the need to review the use protocols of these 
compounds and the need for integrated pest management (IPM) approaches to reduce 
the environmental footprint of neonicotinoids.

Keywords: Systemic Effects, Non-Target Organisms, Mammalian Toxicity, Pest 
Management.


