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 12/70/2930 :دریافت
  71/27/2930 :هاین اصلاحآخز

  27/27/2930 پذیزش:

 

اکسی تًسیه اگسيشن برر   ثباتی ياثر استرس بی
کشىذٌ طبیعی در خًن محیطی  َای سلًلتعذاد 

 ي طحال در رت َای ور

، طوبی 3وجگانی محمد ،2*، محمدرضا واعظ مهدوی1امیدی زهرانویسندگان: 
 4، مرضیه اقتداردوست 5، نیره عسکری4غضنفری

 

 پضؿىی ؿبٞذ، تٟشاٖ، ایشاٖ دا٘ـىذٜ ایِٕٛ٘ٛٛطی، ٌشٜٚ .۱
 دا٘ـٍبٜ ؿبٞذ، تٟشاٖ، ایشاٖ ٛطی،فیضیِٛ ٌشٜٚ .۲
 ایِٕٛ٘ٛٛطی، دا٘ـٍبٜ ػّْٛ پضؿىی تٟشاٖ، تٟشاٖ، ایشاٖ ٌشٜٚ. ۳
 ایٕٙی، دا٘ـٍبٜ ؿبٞذ، تٟشاٖ، ایشاٖ یٞب پبػختحمیمبت تٙظیٓ  ٔشوض .۴
 دا٘ـٍبٜ ؿٟیذ ثبٞٙش وشٔبٖ، وشٔبٖ، ایشاٖ ،ٌشٜٚ فیضیِٛٛطی .۵
 

 E-mail: Mh_mahdavi@yahoo.com ٔحٕذسضب ٚاػظ ٟٔذٚی ٘ٛیؼٙذٜ ٔؼئَٛۺ* 
 

 چکیذٌ
َاا    َاای ییشیًوًصیاا اوا ا    ایمىی ي يیضگی َای اجتماعی با تأثیز بز سیستم استزط :مقذمٍ ي َذف

َای ساایوًااتًوًصیوا  اس جمهاٍ ایساز گی ي ااا زا  را باٍ      طیف يسیعی اس اختلالات ي ویش وارسایی
ضاً    ر   َا تًوی  مای  بی مزکشی ي بزخی بایتتًسیه کٍ  ر سیستم عصآيرو . ًَرمًن اکسی وبا  می

َاای   َای اجتماعی بز وىفًسیت کاَص اا زا  ي ایسز گی واضی اس استزط وقص  ار . َمچىیه استزط
 َاای يیزيسای  کطى ٌ طبیعی سیستم ایمىی ذاتی کٍ وقص مُمی  ر  یاا   ر بزاباز تًمًرَاا ي عفًوات    

سا  باز تعا ا     تًسیه بزينثباتی ي اکسیی اثز استزط بیگذارو . َ ف اس ایه م اوعٍ بزرس  ارو ؛ اثز می
 َای کطى ٌ طبیعی  ر رت َای مًاجٍُ یایتٍ با ایه استزط است. سهً 

 
ٍ    ريس  ر تماط با استزط بی 12بٍ م ت  WISTARَای رت َا:مًاد ي ريش کاٍ   طاًری  ثبااتی بً وا  با

میوزيویتاز ي گازيٌ    12یا گزيٌ اس رت َاا   ا  22ض  ي اس ريس  بار عًض میَا َز سٍ ريس یاخاوٍ آن َم
يیا گزيٌ کىتز  وزماا  سااویه باٍ تاًرت تشریا        1mg/mlتًسیه با غهظتمیوزيویتز اکسی 02  یگز

گًوٍ تشری  يجً   اضت.  ر اایاان م اوعاٍ    ایىتزاواسا   ریایت کز و  ي یا گزيٌ کىتز  ساوم ب ين َیچ
ً     َا بی حیًان آيری ضا  ي تعا ا    ن محی ای ي بایات طحاا  جما     ًَش ض ٌ ي کطاتٍ ضا و . ومًواٍ خا
 ضمارش ض . +CD3-CD161با ريش یهًسایتًمتزی تًسط  ي مارکز NKَای  سهً 

 
 ي 12ثباتی ي تیمار ض ٌ با  يس َای  َای استزط بی  ر خًن محی ی  ر گزيٌ NKَای  تع ا  سهً  وتایج:

( 4/5±2/1) سابت باٍ گازيٌ کىتاز  سااوم     ( و3/6±1/8  0/0±0/9) میوزيویتز با اکسی تًسیه بٍ تزتیا   02
ثبااتی تیماار ضا ٌ باا  يس       ر گزيٌ استزط بی NK َای  اری و اضت.  ر طحا  تع ا  سهً  تفايت معىی

( 2/2±0/6) بً  کٍ وسابت باٍ گازيٌ کىتاز  سااوم      (4/4±1/6 4/7±1/1) میوزيویتز بٍ تزتی  02 ي 12َای 
  Pvalue=0/025 Pvalue=0/008) ار  اضت.) ایشایص معىی

 
تًسایه مًجا  ایاشایص    میوزيویتز اکسای  02 ي 12  يس ثباتی بٍ َمزاٌ تیمار بااستزط بی گیری: وتیجٍ

ایشایای سیساتم    ایاه اثاز َام     َ  کٍ ضً  کٍ  ر ياق  وطان می  ر طحا  رتُا می NK َای تع ا  وىفًسیت
  َ . یَا ي سزطان قزار م باش بزای مقابهٍ با عفًوت ایمىی را  ر یا حاوت آما ٌ

 
 تًسیهاکسی ثباتی  سهً  کطى ٌ طبیعی استزط بی ياشگان کلیذی:
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  مقذمٍ

 فیضیىی، سٚیذادی ػٙٛاٖ ثٝ طٛسوّی ثٝ اػتشع
 وٝ ٔحشوی یب ٚ رٞٙی یب ٚالؼی ؿٙبختی سٚاٖ ٚ اختٕبػی

 ؿذٖ ثشاٍ٘یختٝ ٚ فیضیِٛٛطیه تحشیه ٔٛخت
 ثش حبِت غّجٝ ثشای ثیِٛٛطیه ٔتؼذد ٞبی ٔىب٘یؼٓ

 ٚ ػٕٛٔی ٞبی پبػخ پیذایؾ ٟ٘بیت دس ٚ غیشطجیؼی
 ثٝ تٛخٝ ؿٛد ثب ٔی ٌفتٝ اػت، فشد دس اختصبصی

 ػٙٛاٖ ثٝ اػتشع ػبیىٛ٘ٛسٚایِٕٛ٘ٛٛطی تخصص
 وٝ( ؿذٜ دسن یب ٚالؼی) ٔحیطی صیؼت سٚیذادٞبی

 سا ػبیىِٛٛطیىی ٚ فیضیِٛٛطیىی ٕٞٛئٛػتبص ٚ تؼبدَ
 صا اػتشع ػبُٔ یه( ۱) ؿٛد ٔی تؼشیف وٙذ ٔی تحشیه

(stressor )ٝثذٖ ٞٛٔئٛػتبص ػّیٝ تٟذیذ یه ػٙٛاٖ ث 
 ٔبٞیت ثش اػبع آٖ ػّیٝ ٞب پبػخ ٚ. ؿٛد ٔی تؼشیف

 ٔثُ فشدی ٚ فبوتٛسٞبی( تىشاس ٚ ٘ٛع،ؿذت)اػتشػٛس
 ٔتفبٚت( ٔمبثّٝ ٞبی سٚؽ ٚ ػبطفی ثجبت–پزیشی آػیت)

 ػبػت چٙذیٗ وٝ اػتشػی ػٙٛاٖ ثٝ ٔضٔٗ اػت اػتشع
 ٚ ؿٛد ٔی تؼشیف وـذ ٔی طَٛ ٞب ٔبٜ ٚ سٚصٞب یب سٚص دس

 اػت ٔحشن ثب تىشاسی ٚ  ٔذت طٛلا٘ی تٕبع دس فشد
 خّٕٝ اص ٌٛ٘بٌٖٛ ٞبی لبِت دس ٔضٔٗ اػتشع .(۳-۲)

 افؼشدٌی، اضطشاة، اختٕبػی، ا٘ضٚای اختٕبػی، اػتشع
...  ٚ خـٛ٘ت خًٙ، ٚ ٘ضاع اختٕبػی، ٞبی ؿىؼت

 فشد دس تغییشاتی ایدبد ثبػث ٚ ثبؿذ تأثیشٌزاس تٛا٘ذ ٔی
 ٔٙبثغ تشیٗ ٟٔٓ اص یىی ػٙٛاٖ ثٝ اختٕبػی ؿٛد تؼبٔلات

 خّٕٝ اص اختٕبػی ٞبی خٕؼیت ثشای ٔضٔٗ شعاػت
 ٞبی دٞٝ دس (.۱،۴،۵) اػت حیٛا٘ی خٛأغ ٘یض ٚ ٞب ا٘ؼبٖ

 پیـشفت صیبدی ثشای ٔطبِؼٝ آٖ حیٛا٘ی ٞبی ٔذَ ٌزؿتٝ
 اػتشػٛسٞبی اص یىی احتٕبلاً  اختٕبػی اػتشع. ا٘ذ وشدٜ

 یىی( ۱) اػت اختٕبػی حیٛا٘بت ٚ  ٞب ا٘ؼبٖ دس پشخطش
 ٔؼیش ؿذٖ فؼبَ اػتشع دس ٌؼتشدٜ ٞبی ٔىب٘یؼٓ اص

وٝ ٔٙدش ثٝ  (HPA) اػت ادس٘بَ –ٞیپٛفیض–ٞیپٛتبلأٛع
ٞبی اػتشػی وٛستیضَٚ دس ا٘ؼبٖ ٚ  تِٛیذ ٞٛسٖٔٛ

ؿٛد وٝ اثشات خٛد سا  وٛستیىٛػتشٖٚ دس خٛ٘ذٌبٖ ٔی
ٞبی ثیِٛٛطیه اص خّٕٝ ػیؼتٓ ایٕٙی  ثش ػیؼتٓ

 Naturalٞبی وـٙذٜ طجیؼی )ػَّٛ .(۶-۷) ٌزاس٘ذ ٔی

killer cellsٟٓٔ ٞبی ػیؼتٓ ایٕٙی  تشیٗ ػَّٛ ( یىی اص

راتی ٞؼتٙذ وٝ دس دفبع اِٚیٝ ٔیضثبٖ ػّیٝ ػشطبٖ ٚ 
ٞبی ٚیشٚػی ٘مؾ ثؼیبس ٟٕٔی داس٘ذ.ایٗ  ػفٛ٘ت
ٞب دس فبص اِٚیٝ ػفٛ٘ت ثذٖٚ حؼبػیت ٚ فؼبَ  ػَّٛ

ؿح ؿذٖ لجّی اص طشیك پشفٛسیٗ ٚ ٌشآ٘ضیٓ ٚ تش
ٞبی  ٔٛخت وـٙذٌی  ػَّٛ TNF-α,IFN-ɣٞبیػبیتٛوبیٗ
ٞب اص طشیك تؼبدَ  ؿٛ٘ذ. ػّٕىشد ایٗ ػَّٛػفٛ٘ی ٔی

 ؿٛد ٞبی ٟٔبسی ٚ تحشیىی تٙظیٓ ٔیثیٗ ػیٍٙبَ ٌیش٘ذٜ
ٞبی ایٕٙی دس  ٞب ٘یض ٔب٘ٙذ ػبیش ػَّٛایٗ ػَّٛ (.۱1-۸)

ؿٛ٘ذ اص خّٕٝ ؿشایط ٔختّف دػتخٛؽ تغییشات ٔی
ٞب اثش ثٍزاسد  تٛا٘ذ ثش سٚی ایٗ ػَّٛؿشایطی وٝ ٔی

 .(۸) اػتشع ٔضٔٗ اػت
ٞب اص خّٕٝ ٚ پپتیذ ٞب ٞٛسٖٔٛتشویجبتی ٔثُ 

تٛا٘ٙذ ثب داؿتٗ اثشات ٟٔبسی ثش فؼبِیت ٔی تٛػیٗ اوؼی
اثشات ػٛء اػتشع سا  ٚ اثشات ضذ اػتشػی HPA ٔحٛس

وبٞؾ دادٜ ٚ ٕٞچٙیٗ ثٝ ػٙٛاٖ دسٔبٖ ٘یض ٔٛسد اػتفبدٜ 
 ۹تٛػیٗ یه ٘ٛسٚپپتیذ اوؼی .(۱۱) ٌیش٘ذلشاس ٔی

ای اص سفتبسٞبی  اػت وٝ دس طیف ٌؼتشدٜ ایی ٔیٙٝآاػیذ
ٞبی ٔختّف دخبِت داسد اختٕبػی ٔتٙٛع دس ٌٛ٘ٝ

ثضسي  وٙٙذٜ تشؿحٞبی ػصجی تٛػیٗ تٛػط ػَّٛاوؼی
دس ٞیپٛتبلأٛع  supraoptic ,paraventricularٞبی ٞؼتٝ

فؼشدٌی، ٘مؾ اوؼی تٛػیٗ دس حبفظٝ، ا ؿٛد ٔیتِٛیذ 
اضطشاة ٚ تشع ٔـخص ؿذٜ اػت ٚ ٔطبِؼبت ٘ـبٖ 

تٛا٘ذ ثبػث وبٞؾ تٛػیٗ ٔیدٞٙذ وٝ اوؼیٔی
 (.۱۲-۱۴٘ذ )ٞبی اضطشاثی ٚ افؼشدٌی ؿٛ سفتبس

تٛػیٗ دس ػیؼتٓ ایٕٙی ٘یض حبئض إٞیت ٘مؾ اوؼی
ایٕٙی داؿتٗ  ػیؼتٓ دساػت یىی اص ػّٕىشدٞبی آٖ 

ٞبی اِتٟبثی ػختٛا٘ذ پباػت وٝ ٔی ضذاِتٟبثیخبصیت 
ٞبی ٘مؾ آٖ ثش ػَّٛثب ایٗ ٚخٛد . (۱۵) سا وبٞؾ دٞذ

NK  ٔـخص ٘ـذٜ اػت.ثشخی ٔطبِؼبت اثش اػتشع
وٝ دس ثشخی  دٞٙذ ٔیسا ٘ـبٖ   NKٞبی ػَّٛٔضٔٗ ثش 

وبٞؾ ٚ دس ثشخی  ٞب ػَّٛتؼذاد ٚ فؼبِیت ایٗ 
 Andrew ٔطبِؼٝ دس.ٔطبِؼبت دیٍش افضایؾ داؿتٝ اػت

 ٚ تؼذاد افضایؾ ٔٛخت SDR اختٕبػی اػتشع ٔذَ
 تٛػط ۲1۱۵ ػبَ دس ای ٔطبِؼٝ .(۸) ؿٛد ٔی NK فؼبِیت

D
o
w

n
lo

a
d
e
d
 f
ro

m
 d

a
n
e
s
h
v
a
rm

e
d
.s

h
a
h
e
d
.a

c
.i
r 

a
t 

2
2
:2

9
 I

R
D

T
 o

n
 F

ri
d
a
y
 M

a
rc

h
 2

2
n
d
 2

0
1
9



 
 

12 
 

 ي َمواران سَزا امی ی 

 

مي
 عل

مٍ
َىا

يما
د

- 
د/ 

شاَ
اٌ 

شگ
داو

ي/ 
شك

 پس
شًر

داو
ي 

َش
ژي

پ
ی 

د
13

97
ال 

 س
/

ت
یس

ب
 

شم
يش

ارٌ
شم

 /
 

13
8

 
      

Houdiandong ٖػّٕىشد ٚ تؼذاد وٝ داد ٘ـبNK  دس 
 .(۹) اػت یبفتٝ وبٞؾ ٔضٔٗ اػتشع

یىؼبٖ اص  ٞب ٌضاسؽثب تٛخٝ ثٝ ٔطبِؼبت ٚ ػذْ  
 NK ٞبی ػَّٛاثشات اػتشع ٔضٔٗ ثش تؼذاد ٚ فؼبِیت 

 اختٕبػیٞذف اص ایٗ ٔطبِؼٝ ثشسػی اثش اػتشع ٔضٔٗ 
دس  NKٞبی تٛػیٗ ثش تؼذاد ػَّٛ( ٚ اوؼیثجبتی ثی)

 اػت. ثب اػتشع ٞبی ٔٛاخٟٝ یبفتٝ خٖٛ ٚ طحبَ دس ست
 

 َامًاد ي ريش
-۸ ػٗ ثب wistar ٘ش ست ػش ۳۵ تدشثی ٔطبِؼٝ ایٗ دس

 پبػتٛس ا٘ؼتیتٛ اص ٌشْ ۱۸1-۲۲1 ٚصٖ ٔتٛػط ثب ٞفتٝ ۶
 ؿشایط ثب خب٘ٝ حیٛاٖ دس حیٛا٘بت ٚ ؿذ خشیذاسی وشج

 سطٛثت دسخٝ، ۲۵ دٔبی صذا، اص دٚسی) اػتب٘ذاسد
 ٚ تبسیىی ػبػت ۱۲ ٚ اػتشع ٞشٌٛ٘ٝ اص دٚس ٔٙبػت،

 اصَٛ اخلالیثب سػبیت  ٚ (سٚؿٙبیی ػبػت ۱۲
 ٞب ست ٔطبِؼٝ ؿشٚع اص لجُ ٞفتٝ یه. ؿذ٘ذ ٍٟ٘ذاسی
 چه ٞشسٚص ٚ داؿتٙذ غزا ٚ آة ثٝ آصاد دػتشػی

ٞب ٚصٖ ؿذ٘ذ ٚ ػپغ لجُ اص ؿشٚع ٔطبِؼٝ ست ؿذ٘ذ. ٔی
سٚص  ۲۱ای وٝ ثٝ ٔذت ٚاسد دٚسٜ اػتشع ؿذ٘ذ ثٝ ٌٛ٘ٝ

وٝ ٞش ػٝ  طٛسی ثجبتی لشاس ٌشفتٙذ ثٝ تحت اػتشع ثی
اْ ۱۱ؿذ ٚ دس سٚص ٞب ػٛض ٔیخب٘ٝ آٖس ٞٓثبسٚص یه

سٚص ثٝ صٛست تضسیك ایٙتشا٘بصاَ  ۱1ثٝ ٔذت 
 ۷ٞب ثٝ دس ایٗ ٔطبِؼٝ ست تٛػیٗ دسیبفت وشد٘ذ. اوؼی

ایٗ ٔطبِؼٝ ثٝ تصٛیت  تبیی تمؼیٓ ؿذ٘ذ. ۵ٌشٜٚ 
ٞبی صیؼت پضؿىی دا٘ـٍبٜ ی اخلاق پظٚٞؾ وٕیتٝ

 IR.SHAHED.REC.1397.061ی اخلاق ؿبٞذ ثب وذ وٕیتٝ
 .سػیذٜ اػت

ثجبتی لشاس ٌشٜٚ اَٚۺ ٌشٚٞی وٝ تحت اػتشع ثی
ٞب خب٘ٝ آٖثبس ٞٓٞش ػٝ سٚص یه وٝ طٛسی ثٌٝشفتٙذ 

 ای دسیبفت ٘ىشد٘ذ.ؿذ ٚ ٞیچ ٌٛ٘ٝ ٔبدٜػٛض ٔی
ثجبتی لشاس ٌشٜٚ دْٚۺ ٌشٚٞی وٝ تحت اػتشع ثی

ٞب خب٘ٝ آٖثبس ٞٓوٝ ٞش ػٝ سٚص یه طٛسی ٌشفتٙذ ثٝ
ٔیىشِٚیتش  ۲1اْ ٔیضاٖ ۱۱ذ ٚ اص سٚص ؿػٛض ٔی

ثٝ صٛست تضسیك  1mg/mlتٛػیٗ ثب غّظت  اوؼی
 ایٙتشا٘بصاَ دسیبفت وشد٘ذ.

ثجبتی لشاس ٌشٜٚ ػْٛۺ ٌشٚٞی وٝ تحت اػتشع ثی

ٞب خب٘ٝ آٖثبس ٞٓوٝ ٞش ػٝ سٚص یه طٛسی ٌشفتٙذ ثٝ
ٔیىشِٚیتش  ۴1اْ ٔیضاٖ ۱۱ؿذ ٚ اص سٚص ػٛض ٔی

ثٝ صٛست تضسیك  1mg/mlتٛػیٗ ثب غّظت  اوؼی
 ایٙتشا٘بصاَ دسیبفت وشد٘ذ.

ٞب تب آخش خب٘ٝ آٌٖشٜٚ چٟبسْۺ ٌشٜٚ وٙتشَ وٝ ٞٓ
دٚسٜ اػتشع ثبثت ثٛد ٚ ٘شٔبَ ػبِیٗ ثٝ صٛست تضسیك 

 ایٙتشا٘بصاَ دسیبفت وشد٘ذ. )وٙتشَ ػبِیٗ(
ٞب تب آخش دٚسٜ خب٘ٝ آٌٖشٜٚ پٙدٓۺ ٌشٜٚ وٙتشَ وٝ ٞٓ

تٛػیٗ ثٝ  ِٚیتش اوؼیٔیىش ۲1اػتشع ثبثت ثٛد ٚ 
وٙتشَ ) صٛست تضسیك ایٙتشا٘بصاَ دسیبفت وشد٘ذ.

 (۱ تٛػیٗ اوؼی
ٞب تب آخش خب٘ٝ آٌٖشٜٚ ؿـٓۺ ٌشٜٚ وٙتشَ وٝ ٞٓ

ٔیىشِٚیتش اوؼی تٛػیٗ ثٝ  ۴1دٚسٜ اػتشع ثبثت ثٛد ٚ 
وٙتشَ ) صٛست تضسیك ایٙتشا٘بصاَ دسیبفت وشد٘ذ.

 (۲ تٛػیٗ اوؼی
ٞب تب آخش دٚسٜ خب٘ٝ آٌٖٓشٜٚ ٞفتٓۺ ٌشٜٚ وٙتشَ وٝ ٞ

وٙتشَ ) اػتشع ثبثت ثٛد ٚ ٞیچ ٌٛ٘ٝ تضسیمی ٘ذاؿتٙذ.
 ػبِٓ(

 آيری ومًوٍ جمع
ی اػتشع ست ٞب ثب دی اتیُ اتش ثؼذ اص پبیبٖ دٚسٜ

خٖٛ اص لّت ٌشفتٝ ؿذ ٚ  5mlٞٛؽ ؿذٜ ٚ ٔیضاٖ  ثی
دس ِِٛٝ فبِىٖٛ  طحبَ ٘یض ثٝ سٚؽ اػتشیُ خذا ٌشدیذ ٚ

 یُ لشاس دادٜ ؿذ.اػتش RPMI حبٚی ٔحیط
با  NK َای َای طحال ي شمارش سلًل جذاسازی سلًل

 ريش فلًسایتًمتری
ثبفت طحبَ ثٝ صٛست اػتشیُ خذا ٌشدیذ ٚ دس ِِٛٝ  

لشاس ٌشفت ٚ  RPMT1640 فبِىٖٛ اػتشیُ حبٚی ٔحیط
دیؾ ثب اػتفبدٜ اص ثؼذ اص ا٘تمبَ ثبفت طحبَ دس پتشی

یك ؿذ ٚ دس آٖ تضس RPMI1640 ػشً٘، ٔمذاسی ٔحیط
ػپغ  ثبفت وٛثیذٜ ؿذ ٚ صٔبٖ ثب ٘ٛن پٙغ ٞٓ

ػٛػپب٘ؼیٖٛ ػِّٛی حبصّٝ ػب٘تشیفیٛط ؿذ ٚ ثؼذ اص 
ٞبی  اضبفٝ وشدٖ ٔمذاس ٔٙبػت اص لایضیض ثبفش ػَّٛ

 ۱11ؿٕبسؽ ؿذ ٚ ٔمذاس  PBSطحبَ خذا ؿذ ٚ دس 
ػَّٛ  ۱× ۱1۶ٞبی طحبَ وٝ حبٚی ٔیىشِٚیتش اص ػَّٛ

 AntiCD3,AntiCD161 ػطحیثٛد ثب اػتفبدٜ اص دٚ ٔبسوش 
ؿذٜ  خشیذاسی FITC ٚAPC ٞبی وٛ٘ظٌٚٝ ؿذٜ ثب فّٛوشْٚ
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 ATON تٛػط دػتٍبٜ فّٛػبیتٛٔتش ٔذَ BD اص ؿشوت

NXT ٝآٔذٜ ثب اػتفبدٜ اص  دػت ؿٕبسؽ ؿذ ٚ ٘تبیح ث
 افضاس فّٛخٛ ثشسػی ؿذ. ٘شْ

 خًن با ريش فلًسایتًمتری NK َای شمارش سلًل
 ا٘ؼمبد حبٚی ضذ ٞبی ٕ٘ٛ٘ٝ خٖٛ لّت دس ِِٛٝ

EDTAٝوٝ  ٔیىشِٚیتش اص آٖ ۱11ٔمذاس  داس لشاس ٌشفت ٚ ث
ٞبی  ثبدی ػَّٛ ثٛد، آ٘تی ۱1۶ٔؼبدَ 

AntiCD3,AntiCD161 ْٚٞبی وٛ٘ضٌٚٝ ؿذٜ ثب فّٛوش 
FITC ٚ APC َٛٞبی  اضبفٝ ؿذ ٚ ثؼذ اص ِیضوشدٖ ٌّج

دس خٖٛ ٔحیطی تٛػط  NKٞبی  لشٔض تؼذاد ػَّٛ
ؿٕبسؽ ؿذ ٚ  ATON NXTَ دػتٍبٜ فّٛػبیتٛٔتش ٔذ

افضاس فّٛخٛ ثشسػی آٔذٜ ثب اػتفبدٜ اص ٘شْ دػت ٘تبیح ثٝ
 ؿذ.

 

 آوالیس آماری
اسصیبثی ؿذ ثشای  SPSS افضاس٘تبیح آصٔبیؾ تٛػط ٘شْ

 طشفٝٚاسیب٘غ یه ٞب اص آصٖٔٛ آٔبسی آ٘بِیضٔمبیؼٝ ٌشٜٚ
(ANOVAآصٖٔٛ تؼمیجی ٚ ) ٚ تٛوی اػتفبدٜ ؿذ

pvalue<0.05 ِدس  دٚ ٌشٜٚ داس ثیٗاختلاف ٔؼٙی ٝثٝ ٔٙض
 ٘ظش ٌشفتٝ ؿذ.

 

 َایافتٍ
 با فلًسیتًمتری NKَای وتایج مربًط بٍ شمارش سلًل

 APC Mouse Anti-Ratٞبی ٔٛسد اػتفبدٜ  ثبدی آ٘تی

CD3، APC Mouse IgM, κ Isotype Control ،FITC Mouse 

Anti-Rat CD161a  اص ؿشوتBD  ُ۱تٟیٝ ؿذ. دس ؿى 
ثب  NKٞبی  دػت آٚسدٖ دسصذ ػَّٛ ٚ ثٝ gating ٘حٜٛ

 ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت. FlowJoافضاس  ٘شْ

 .FlowJo افسار با ورم NKَای  دست آيردن درصذ سلًل ي بٍ gating وحًٌ .1 شکل

  
b a 

  
d c 
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 forward scater ٚ side دس ؿىُ ثبلا اثتذا ثشاػبع

scater  خٕؼیت ِٙفٛػیت ٞبgate ؿذ (ُؿى a-۱،)  ثؼذ
ٔـخص  BL2-Aٞبی ص٘ذٜ دس وب٘بَ خٕؼیت ِٙفٛػیت

 -CD3ٞبی  ، ػپغ خٕؼیت ِٙفٛػیتb-1 )ؿىُ) ٌشدیذ

ٞبی  ( ٚ دس ٟ٘بیت دسصذ ػc-۱َّٛ ؿىُ) خذا ؿذ
NK(CD3-,CD161a+)  ٔـخص ؿذ (ُؿى d-۱). 

 
 

 ف مطالعٍ.َای مختلدر خًن ي طحال در گريٌ NKَای اوحراف معیار سلًل . میاوگیه درصذ ي1-جذيل

 َا گريٌ
 میاوگیه درصد

NK در خًن 
 اوحراف معیار

(SDخًن ) 

 میاوگیه
 NK درصد

 طحال در

 اوحراف
 (SD)معیار

 طحال

P- value1 
 

P- value2 
 

   0.6 2.2 2.1 4.5 بدين استرس ي تیمار() کىترل

   1.5 1.9 5.0 7.4 دریافت سالیه() کىترل

 20ديز  -بدين استرس) کىترل
   0.4 3.3 1.9 3.6 کسي تًسیه(میكريلیتر ا

 40ديز -بدين استرس) کىترل
 میكريلیتراکسي تًسیه(

3.5 1.7 2.7 0.6   

   1.0 3.9 2.8 5.7 ثباتي استرس بي

 20 ديز-ثباتي استرس بي
 تًسیه میكريلیتراکسي

3.6 1.8 4.4 1.6 0.035 0.025 

 میكريلیتر 40 ديز-ثباتي استرس بي

 تًسیه اکسي
4.4 0.9 4.7 1.1 0.013 0.008 

 
 

ٔحیطی دس  خٖٛ دس NK ٞبی ػَّٛ دسصذ ٔیبٍ٘یٗ
ٞبی تیٕبس ؿذٜ ثب  ثجبتی ٚ ٌشٜٚ ٞبی اػتشع ثی ٌشٜٚ

داسی  ٞبی وٙتشَ تفبٚت ٔؼٙی اوؼی تٛػیٗ ثب ٌشٜٚ
ٞبی تیٕبس  دس ٌشٜٚ طحبَ دس (Pvalue>0.05 .٘ذاؿت

ٔیىشِٚیتش  ۴1 ٚ ۲1 ؿذٜ ثب اوؼی تٛػیٗ دس دٚ دٚص
ٞبی وٙتشَ ػبِیٗ ٚ وٙتشَ ػبِٓ افضایؾ  ٜٚ٘ؼجت ثٝ ٌش

 (.Pvalue<0.05) داسی داؿت. ٔؼٙی
P-value1* ٞبی اػتشػی  داس ثیٗ ٌشٜٚ اختلاف ٔؼٙی

تیٕبسؿذٜ ثب اوؼی تٛػیٗ ٘ؼجت ثٝ وٙتشَ ػبِیٗ سا ٘ـبٖ 
ٞبی  ٌشٜٚ داس ثیٗ اختلاف ٔؼٙی P-value2 دٞذ ٚٔی

شَ ػبِٓ اػتشػی تیٕبس ؿذٜ ثب اوؼی تٛػیٗ ٘ؼجت ثٝ وٙت
 دٞذ.سا ٘ـبٖ ٔی

 
 
 

 دٞذ٘تبیح حبصُ اص ثشسػی فّٛػبیتٛٔتشی ٘ـبٖ ٔی
ٞبی ٔختّف دس خٖٛ دس ٌشٜٚ NKٞبی  دسصذ ػَّٛ

 NK ٞبیدسصذ ػَّٛداس ٘ذاسد ِٚی  ٔطبِؼٝ تفبٚت ٔؼٙی
ٝ وٙتشَ ػبِٓ ٘ؼجت ث ثجبتی ثیدس طحبَ دس ٌشٜٚ اػتشع 

ی ٞب٘یؼت ِٚی دس ٌشٜٚ داس افضایؾ داسد وٝ ٔؼٙی
تٛػیٗ ٔیىشِٚیتشاوؼی ۴1 ٚ ۲1اػتشػی وٝ دٚ دٚص 

ٚ وٙتشَ ػبِیٗ  دسیبفت وشد٘ذ ٘ؼجت ثٝ وٙتشَ ػبِٓ
 داسد. داس افضایؾ ٔؼٙی

 
 
 
 
 
 

D
o
w

n
lo

a
d
e
d
 f
ro

m
 d

a
n
e
s
h
v
a
rm

e
d
.s

h
a
h
e
d
.a

c
.i
r 

a
t 

2
2
:2

9
 I

R
D

T
 o

n
 F

ri
d
a
y
 M

a
rc

h
 2

2
n
d
 2

0
1
9



 
 

15 

 

 ...َای کطى ٌ طبیعی  ر  شيصن بز تع ا  سهً ثباتی ي اکسی تًسیه اگاثز استزط بی

 

مي
 عل

مٍ
َىا

يما
د

- 
د/ 

شاَ
اٌ 

شگ
داو

ي/ 
شك

 پس
شًر

داو
ي 

َش
ژي

پ
ی 

د
13

97
ال 

 س
/

ت
یس

ب
 

شم
يش

ارٌ
شم

 /
 

13
8

 
      

 بحث
ایٕٙی راتی  ٞبی ِٙفٛػیتاص  خضئی NK ٞبی ػَّٛ

ٞؼتٙذ وٝ ٘مؾ ٟٕٔی دس دفبع اِٚیٝ ٔیضثبٖ ػّیٝ 
دس  ٞب ػَّٛ ایٗ ػفٛ٘ی ٚ تٛٔٛسی داس٘ذ. ٞبی ػَّٛ

ٌشدؽ خٖٛ دس حبِت اػتشاحت ٞؼتٙذ ٚ ٚلتی تٛػط 
ػفٛ٘ی ٚ  ٞبی ثبفتثٝ  ؿٛ٘ذ ٔیػبیتٛوبیٗ ٞب فؼبَ 

تٛػط  تٛٔٛسی ٟٔبخشت وشدٜ ٚ ثذٖٚ تحشیه اِٚیٝ
 ؿٛ٘ذ ٔیٌشآ٘ضیٓ ٔٛخت وـٙذٌی ػَّٛ ٞذف -پشفٛسیٗ

(۱۶) . 
 تٛا٘ذ ٔیٔضٔٗ اص خّٕٝ فبوتٛسٞبیی اػت وٝ  اػتشع

ٔضٔٗ  اػتشع تٓ ایٕٙی سا دػتخٛؽ تغییشات وٙذ.ػیؼ
فیضیِٛٛطیه اص  ٞبی ػیؼتٓاثشات ػٛئی ثش  تٛا٘ذ ٔی

ثب وبتُ أیٗ ٚ  ٔذت طٛلا٘یطشیك تٕبع 
 تٛا٘ذ ٔیٔضٔٗ  اػتشع ٌّٛوٛوٛستیىٛئیذٞب داؿتٝ ثبؿذ.

ثشخی پبسأتشٞبی ػیؼتٓ ایٕٙی ػِّٛی اص خّٕٝ تىثیش 
ٕٞچٙیٗ اػتشع  .(۹)سا وبٞؾ دٞذ T ٞبی ِٙفٛػیت

ٚ ٔحشٚٔیت غزایی  ثجبتی ثیٔضٔٗ اختٕبػی ٘بؿی اص 
سا  IL-1 ٚ TNFػبیتٛوبیٗ ٞبی اِتٟبثی ٔثُ  تٛا٘ذ ٔی

 . (۱۷) دٞذ ٔیافضایؾ 
ٔطبِؼٝ ٔب ٘ـبٖ داد وٝ دس اػتشع ٔضٔٗ اختٕبػی 

دس خٖٛ  NKٞبی اختٕبػی( تؼذاد ػَّٛ جبتیث ثی)
اػتشع ٚ تیٕبس ؿذٜ ثب اوؼی  ٞبی ٌشٜٚٔحیطی دس 

٘ذاؿت.  داس یٗ ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ وٙتشَ تفبٚت ٔؼٙیتٛػ
 دٚصاػتشع تیٕبس ؿذٜ ثب دٚ  ٞبی ٌشٜٚ دسطحبَ  ِٚی دس

 NK ٞبی ػَّٛٔیىشِٚیتش اوؼی تٛػیٗ تؼذاد  ۴1 ٚ ۲1
 افضایؾ َ ػبِیٗوٙتشَ ٚ وٙتش ٞبی ٌشٜٚ٘ؼجت ثٝ 

٘یض دس  تٟٙبیی ثٝاوؼی تٛػیٗ  ٕٞچٙیٗ داؿت. داس ٔؼٙی
اثش  NK ٞبی ػَّٛدس خٖٛ ٚ طحبَ ثش تؼذاد  ٞب ٌشٜٚایٗ 
٘ذاؿت ِٚی ٚلتی ثب اػتشع ٕٞشاٜ ؿذ ٔٛخت  داس ٔؼٙی

خبِت  ٘ىتٝ دس طحبَ ؿذ. NK تؼذاددس  داس ٔؼٙیافضایؾ 
تٛػیٗ ٔیضاٖ دس ایٗ ٔطبِؼٝ ایٗ اػت وٝ اوؼی

ٛستیىٛػتشٖٚ سا وبٞؾ دادٜ اػت أب تضسیك آٖ دس و
٘ـذٜ اػت ٚ  NKٞبی اػتشػی ٔٛخت وبٞؾ ٌشٜٚ

تغییش دٞذ ٚ ایٗ  NK ػَّٛ٘تٛا٘ؼتٝ اثش اػتشع سا ثش 
ٚ  HPAػلاٜٚ ثش ٔؼیشٞبی  اػتشع احتٕبلاً دٞذ ٔی٘ـبٖ 

سا تحت  NKاػتشػی اص ٔؼیش دیٍشی ػَّٛ  ٞبی ٞٛسٖٔٛ
تٛػیٗ ؿبیذ ثتٛاٖ ٌفت اوؼیٕٞچٙیٗ  دٞذ ٔیلشاس  تأثیش

ٌزاسد ٚ ثب ایٙىٝ ٔی NK ػَّٛاثشی ؿجیٝ اػتشع ثش 
تٛا٘ذ دٞذ أب ٕ٘یٞٛسٖٔٛ وٛستیىٛػتشٖٚ سا وبٞؾ ٔی

 اثش ٌزاسد. NK ػَّٛاص طشیك وٛستیىٛػتشٖٚ ثش 
٘ـبٖ داد وٝ دس اػتشع ٔضٔٗ  Houdiandong ٔطبِؼٝ

س دس خٖٛ د NK ٞبی ػَّٛ٘بؿی اص ؿٙبی اخجبسی تؼذاد 
ٌشٜٚ تحت اػتشع ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ وٙتشَ وبٞؾ یبفتٝ 

٘ٛع  تٛا٘ذ ٔیػّت تفبٚت ثب ٔطبِؼٝ ٔب  .(۹) اػت
اػتشػی ثبؿذ وٝ ثٝ حیٛاٖ ٚاسد ؿذٜ اػت ٕٞچٙیٗ 

ثش ایٗ تفبٚت اثش  تٛا٘ذ ٔیتٛػیٗ ٘یض  تیٕبس ثب اوؼی
دیٍشی ٘ـبٖ داد وٝ  ی ٔطبِؼٌٝزاؿتٝ ثبؿذ. ٕٞچٙیٗ 

دس اػتشع ٔضٔٗ ٘بؿی اص حضٛس  NK ٞبی ػَّٛتؼذاد 
ضایؾ، دس طحبَ یه ٔضاحٓ دس لّٕشٚ ص٘ذٌی دس سیٝ اف

وبٞؾ ٚ دس خٖٛ ثذٖٚ تغییش اػت.وٝ ایٗ ثب ٘تبیح 
اص خٖٛ دس ٔطبِؼٝ ٔب ٕٞبًٞٙ اػت ِٚی ثب  آٔذٜ دػت ثٝ

اص طحبَ ٔتفبٚت اػت وٝ تفبٚت دس  آٔذٜ دػت ثٝ٘تبیح 
ٔٛخت  تٛا٘ذ ٔی٘ٛع اػتشع ٚ تضسیك اوؼی تٛػیٗ 

 . (۸) تفبٚت دس ٘تیدٝ ٔب ٚ ایٗ ٔطبِؼٝ ؿذٜ ثبؿذ
Alexander ٚ ٖاػتشع اثش ۲11۷ ػبَ دس ٕٞىبسا 

 پش ص٘ذٌی ثب ٘ش فشص٘ذاٖ دس سا ثبسداسی دٚساٖ اختٕبػی
 سٚص ۱11 ست دس دس NK ٞبی تؼذاد ػَّٛ ثش اػتشع اص

 اص آٔذٜ دػت ثٝ ٘تبیح وشد٘ذ. ثشسػی ٔتٛاِی
 فشص٘ذا٘ی دس NK تؼذاد وٝ دٞذ ٔی ٘ـبٖ فّٛػبیتٛٔتشی

 اػت ٞبییٖ آ اص وٕتش ثٛد٘ذ ثبسداسی اػتشع تحت وٝ
 تؼذاد ٕٞچٙیٗ ٚ ٘ذاؿتٙذ ثبسداسی اػتشع ٔبدسؿبٖ وٝ

NK دس ٞٓ اختٕبػی اػتشع ثب یبفتٝ ٔٛاخٝ ٌشٜٚ دس 
 ٞبیی وٝ آٖ دس ٞٓ ٚ داؿتٙذ ثبسداسی اػتشع وٝ ٌشٚٞی
تفبٚت ایٗ ٔطبِؼٝ ثب ٔطبِؼٝ  اػت. یبفتٝ وبٞؾ ٘ذاؿتٙذ

ٔب دس ایٗ اػت وٝ چٖٛ ٌشٜٚ تحت اػتشع یه ٔتغیش 
تٛا٘ذ دس ٘تبیح  ثُ ثبسداسی سا داس٘ذ ایٗ ٔیدیٍش ٔ

آٔذٜ تأثیشٌزاس ثبؿذ ٕٞچٙیٗ طَٛ ٔذت اػتشع  دػت ثٝ
دس ایٗ ٔطبِؼٝ چٙذیٗ ثشاثش طَٛ ٔذت اػتشع دس ٔطبِؼٝ 

تٛا٘ذ یه فبوتٛس ٟٔٓ دس ٘تبیح  ٔب اػت وٝ خٛد ٘یض ٔی
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 .(۱۸) آٔذٜ اص اػتشع ثبؿذ دػت ثٝ
 

 گیری وتیجٍ
 NKٞبی ثجبتی ٔٛخت افضایؾ تؼذاد ػَّٛثی اػتشع

ؿذٜ  تٛػیٗ تضسیكدس طحبَ ؿذٜ اػت وٝ ٚلتی اوؼی
ؿذٜ اػت ٚ اػتشع ٚ  داس اػت ایٗ افضایؾ ٔؼٙی

افضایی ٔٛخت افضایؾ تٛػیٗ ٞش دٚ ثٝ صٛست ٞٓ اوؼی
 ػَّٛا٘ذ ٕٞچٙیٗ ٘ٛع ثبفتی وٝ ؿذٜ NK تؼذاد ػَّٛ

NK ٜاػت یؼٙی خٖٛ ٚ طحبَ داسای  دس آٖ ثشسػی ؿذ
ٞبی ٔتفبٚتی ٞؼتٙذ وٝ اثشاتی وٝ اص اػتشع سیض ٔحیط

تٛاٖ ثٝ ایٗ ٘تیدٝ سػیذ ٔی وٙذٌیش٘ذ سا ٔتفبٚت ٔی ٔی
تٛػیٗ ػیؼتٓ وٝ ایٗ ؿشایط اػتشػی ٕٞشاٜ ثب اوؼی

 ثبؽ آٔبدٜدس یه حبِت  NK ػَّٛایٕٙی سا دس ػطح 
ثتٛا٘ذ دس ایٗ  احتٕبلاًدٞذ ٚ ایٗ افضایؾ تؼذاد  لشاس ٔی

ؿشایط یه خبصیت ضذ ثبوتشیبیی ٚ ٚیشٚػی دس ػَّٛ 
 .ایدبد وٙذ

 

 تشکر ي قذرداوی
٘بٔٝ وبسؿٙبػی اسؿذ  ایٗ ٔمبِٝ ٔؼتخشج اص پبیبٖ

ایِٕٛ٘ٛٛطی دا٘ـىذٜ پضؿىی دا٘ـٍبٜ ؿبٞذ اػت ٚ ثب 
ٞبی ایٕٙی ا٘دبْ  حٕبیت ٔشوض تحمیمبت تٙظیٓ پبػخ

 .ؿذٜ اػت
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Abstract 
Background and Objective: Social stresses which affect the immune system 

and the physiological features of the organs, cause a range of disorders, as well 

as psychopathological deficits such as depression and anxiety. The oxytocin 

hormone which is produced in the central nervous system and some tissues plays 

an important role in reducing anxiety and depression caused by stress. Also, 

social stress affects the natural killer lymphocytes of the innate immune system 

that play an important role in defense against tumor and viral infections. The 

purpose of this study was to investigate the effect of unstable stress and 

extracellular oxytocin on the number of natural killer cells in rats exposed to this 

stress. 

 

Materials and Methods: Wistar rats were subjected to instability stress for 21 

days, hence their cage-mate were changed every three days. From the 11th day, 

a group of rats received 20 microliter and the other group received 40 microliter 

of 1 mg/ml oxytocin and the control group received normal saline by intranasal 

rout and there was a healthy control group without any injections. At the end of 

study, the animals were anesthetized and then were killed. Blood sample and 

spleen tissue were obtained and the number of NK cells was counted by flow 

cytometry with CD3-CD161+ markers.  

 

Results: The number of NK cells in peripheral blood in the instability stress 

groups treated with 20 and 40 μL doses of oxytocin (3.6 ± 1.8, 4.4 ± 0.9) 
compared with healthy controls (4.5 ± 2.1) did not have a significant difference. 

In the spleen, the number of NK cells in the instability stress group treated with 

doses of 20 and 40 μL was (4.4 ± 1.6, 4.7 ± 1.1), which was significantly higher 

than the control group (2.2 ± 0.6) (P value = 0.025 and P value = 0/008, 

respectively). 

 

Conclusion: Instability stress combined with treatment with 20 and 40 μL of 
oxytocin increases the number of NK lymphocytes in the spleen of the rats, 

which in fact indicates that this synergistic effect puts the immune system in a 

precautionary state to confront infections and cancer.  
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