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 ده يچك
 يشمود و وو  يانسما  و دا  مم   تيغلات و علوفه موجب مسمووم  يساز با آلوده T-2 نيکوتوکسيماسابقه و هدف: 

 تيم جوع راتييم تغ کينتيسم  يبروسم هدف اين مطالعه، گذاود.  يم يجا بر ياثرات جد زين يونيا ستميس يها سلول

 .بود T-2  سمتزويق موش پس از  يطيخو  مح يتيلنفوس

مختلم    يهما  و به گروه نييموش تع يبرا T-2دز تحت کشنده سم  است. يمطالعه از نوع تجرب نيا: مواد و ووشها

 +CD19+،CD3 يها تيجوع کينتيو س يريگ ها خو  از موش ق،يپس از تزو 21و  24، 12، 21. دو ساعات شد قيتزو

، CD4+  وCD8+ ديگرد يبروس يتومتريفلوسا کيبا استفاده از تکن. 

 يهما  تيلنفوس سم، ري. پس از تاثديمحاسبه گرد لوگر يک گر  بر يليم 1 زا يبه م T-2دز تحت کشنده سم نتايج: 

CD 19+  يهما  سملول  تيم گشمت. جوع  يباز مم  يعيووز سو  به بازه طب کاهش نشا  داده که 21از ساعت CD3+  و

CD4+  گروه  ري. زدگشتن يخود باز م يعيبه حد طب 24و دو ساعت  شيافزا 12دو ساعتCD8+  کاهش  21دو ساعت

 .گشتند يخود بر م يعيبه حالت طب 24دو ساعت  و

تما   21، دو بمازه  T-2از سم  يناش يطيخو  مح يها تيلنفوس راتييتغ: نتايج اين مطالعه نشا  داد که نتيجه گيري

 تيجوعافزايش ها به اثرات سم هستند.  تيجوع نيتر حساس +CD8و  +CD19 يها تيلنفوسدهد.  يوخ م 12ساعت 

بمر   ياثمرات متفماوت   T-2باشمد. سمم    يالتهاب يها نيتوکايسا يساز وهاعلت احتوالا به   +CD4 و +CD3 يها سلول

 .داود يطيخو  مح يها تيلنفوس تيجوع کينتيس

  

 .تومتريفلوسا ک،ينتي، سT-2سم  ،يتيلنفوس يها تيجوع ريزهاي کليدي: ‌واژه

 

 مقدمه
 ها ترپن ياز خانواده سزکوئ يقارچ تيمتابول کي T-2 سم

(Sesquiterpene) يها دالتون است. گونه 474 يبا وزن ملکول 

 وم،يکوتسففتيتر وم،يففاکرومون کودرمففا،يتر وم،يففمختلففف فوزار

 ديمشتقات آن را تول سم و نيا وميو دندوردوک سيبوتر ياستاک

 نيمولد ا ها رچقا يعيطب ستگاهيکه ز . به علت آن[1،2] کنند يم

انسفان و دام   تين مسمومباشد لذا امکا يسم، غلات و علوفه م

گفزار    زياز آن ن يناش يها تياست و مسموم اديسم ز نيبا ا

 :Jafar.salimian@gmail.com                                  Email         021-88211524 نمابر:   021-82482507 تلفن:نويسنده مسئول،  *

 30/7/1393 تاريخ پذير :20/4/1393 تاريخ دريافت: 
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بفر   ن،يعلاوه بر مهفار سفنتز پفروتئ    T-2 . سم[3،4]شده است 

دارد و  ريتاث زين کينوکلئ يدهايسلول و اس يديپيغشاء ل يرو

هسفت   زيف ن يو موتفاژن  يتتراتفوژن  ،ينوژنياثرات کارس يدارا

[5،4.] 

در محافطفت   ياتيف ح ارينقش بس ،يسازگار يمنيا ستميس

دارد لفذا هفر گونفه نقف  در      زا يمفار يبدن در برابر عوامف  ب 

کننفده   ديف تهد يهفا  آن منجر به عفونفت  ميکرد و عدم تنظ عم 

 شفود. مطالعفات نشفان    يو سرطان م منيا خود يماريب ،يزندگ

انسفان   يمنيا ستميس يبر رو ياثرات خطرناک T-2دهد سم  يم

و  يسفلول  يمنف يا سفتم يسفرکو  س دارد و موجب  واناتيو ح

 يهفا  تي. در گوسفندان، حفذ  لنفوسف  [4-1] شود يهمورال م

. [7] شفود  يمف  دهيد T-2پس از مواجهه با سم  يلنفاو ياعضا

انفد  حفذ     سم آلوده شده نيها با ا آن يکه غذا ييها در اردک

گفزار    و يفابرسف  و بورسفا  مفو  يت يها و آتروف تيلنفوس

شفده   مفار يت T-2که با سم  يمرغان نيچن . هم[8] است دهيگرد

و  +CD4+/CD8، نسبت +CD4+ ،CD8 يها تيبودند لنفوس

CD4+/CD3+ ريف و سفم بفر تک    [9] به شدت کاهش داشتند 

 نيف . ا[10] گفذارد  يم يها اثر منف توژنيها در مقاب  م تيلنفوس

 يپ يها پلاک مو ،يت يها سلول تيدر جمع رييسم موجب تغ

 ,+CD3+, CD4 يها تيمو  گشته و لنفوس يو غدد لنفاو ري

CD8+, CD19+ يا هفا بفه طفور قابف  ملاحظفه      اندام نيدر ا 

مففا در مففورد  ،ي. در مطالعففات قبلفف[11] ابنففدي يکففاهش مفف

 نيچن آن و هم هيعل يباد يآنت ديسم، نحوه تول نيا اتيخصوص

 نيف در مقابف  اثفرات ا   E نيتفام يو و ميسلن يبه نقش محافظت

 نيف . ا[12،13] ميهفا پفرداخت   تيانواع لنفوسف  يرو رب نيتوکس

خفون   يتيلنفوسف  يهفا  تيف جمع ريز کينتيبه مطالعه س قيتحق

 .پرداخته است T-2در اثر سم  يطيمح

 

 ها‌مواد و روش
 کيف ( گمايسف ) T-2 : ابتفدا از سفم  دز تحت کشننه   نييتع

 يحفاو  يلفوژ  ويزيدر سرم ف تريل يليگرم بر م يليم کيغلظت 

 يهفا  . مفو  ديف گرد  ياسفتر  22/0 لتريو با ف هي% اتانول ته5

 20±2 يبف يهفته و با وزن تقر 4-8 ينر با محدوده سن يسور

و در  هيف ته يراز يواکسفن و سفرم سفاز    قاتياز موسسه تحق

، 5/3، 3، 5/2، 2، 5/1 ريشدند. مقاد ميتقس ييتا 4 يها گروه

 5/0 زانيف سفم بفه م   نيف وزن بفدن از ا  لفوگرم يگرم بر ک يليم

روز  7هفا تفا    . مفو  ديگرد قيها تزر به صفاق مو  تريل يليم

هفر گفروه ثبفت     ريمرگ وم زانيتحت نظارت قرار گرفتند و م

% اتفانول را  5 يحفاو  يولفوژ يزيفقط سفرم ف  اهدشد. گروه ش

 .کردند افتيدر

خنو    يتيلنفوسن  تين اثر دز تحت کشنه  بنر جمع  يبررس

و  ديانتخا  گرد يسر مو  سور 5گروه واجد  : چهاريطيمح

و  قيها تزر مو  نياز راه صفاق به ا T-2 دز تحت کشنده سم

شفد.   قيف گروه تنها بافر حلال سم به عنوان شفاهد تزر  کيبه 

از   قيف ساعت پس از تزر 72و  48، 24، 12سپس در فواص  

 تفر يل يلف يم 5/0ها مقدار  گوشه چشم مو  تاليشبکه رترو ارب

 نيهپفار  يحفاو  يهفا  بفه عمف  آمفد و در لولفه     يريف گ خون

 .ديگرد يآور جمع

 يها يباد ي: آنتيتومتريها و انجام فلوسا نمونه يساز آماد 

 ,CD3, CD4, CD8 يسفطح  يمارکرهفا  هيف منوکلونفال عل 

CD19, کانژوگه با FITC  از کلا IgG2a رت، از  زبانيو از م

رت  IgG2a يبفاد  يآنتف  .ديگرد هيشرکت سروتک انگلستان ته

استفاده شد. ابتدا در  يبه عنوان کنترل منف زين FITC کانژوگه با

افزوده شد   نهياز خون هپار تريکروليم 50مقدار   يلوله استر 5

مورد نظفر بفه هفر لولفه      يباد ياز آنت زين تريکروليم 5و مقدار 

بافر فسفات  زوتونيهر لوله با محلول ا اتيافزوده گشت. محتو

 گراد يدرجه سانت 4 يشده و در دما قير برابر رقتا چها ن،يسال

ژن اتصال  يبه آنت يباد يگرفت تا آنت يم قرار قهيدق 20به مدت 

 نياز بف  ي% بفرا 1 کيف فرم ديمحلول اسف  بيگاه به ترت . آنابدي

 ديو کلر ميسولفات سد م،يها، بافر کربنات سد تيتروسيبردن ار

 ديف پارافرمالدئ تيف و در نها 10 يبر رو pH ميتنظ يبرا  ميسد

ها افزوده شد. سپس  کردن نمونه کسيف يبرا PBS %  در01/0

 يتيلنفوسف  تيداده شده و جمع تومتريها به دستگاه فلوسا نمونه

. لازم به ذکر اسفت  ديگرد يم نييپرداز  و تع ،يهر لوله بررس

مجفاور و   يکنترل منف يباد يخون با آنت ،يدر نمونه کنترل منف

 .شد  يبررس
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 يهفا  گفروه  ريف حاصله از شمار  ز جينتا: يآمار آزمو 

مفورد   "InStata تاينسفت يا" يافزار آمفار  با کمک نرم يتيلنفوس

ها بفا گفروه    تيجمع ريز انسيقرار گرفت و آزمون وار يبررس

˂pشاهد با در نظر گرفتن  هفر گفروه انجفام شفد.      يبرا 0.05

 "سف  اک کروسفافت يم" يوتريها به کمک برنامفه کفامپ   نمودار

 .ديگرد ميترس

 

 نتايج
و  3، 5/2که دز  ييها مو  يتمام .دز تحت کشنه  نييتع

کفرده بودنفد    اففت يوزن بفدن را در  لوگرميگرم بر ک يليم 5/3

از سفم   يناش تيبر اثر مسموم قيساعت پس از تزر 72ظر  

وزن  لفوگرم يگرم بفر ک  يليم 2مو  که دز  يها مردند اما گروه

ها  آن در تيمسموم ميداشته بودند  هر چند علا افتيبدن را در

 2هفا مشفاهده نشفد لفذا دز      در آن ريظاهر گشت اما مرگ وم

وزن بفدن بفه عنفوان دز تحفت کشفنده       لفوگرم يگرم بر ک يليم

 انتخا  شد. 

 يطن يخنو  مح  يهنا  تيدر لنفوس يتيجمع راتييتغ يبررس

 يداخف  صففاق   قيپس از تزر .دز تحت کشنه  قيپس از تزر

 72و  48، 24، 12 يهفا  در زمفان  نفه يهپار يطيسم، خون مح

 يبفاد  يبفا آنتف   يتيلنفوسف  تيو جمع ديگرد يآور ساعت جمع

( FITCکانژوگففه بفففا  ) CD3, CD4, CD8, CD19ضففد 

ها  داده يبر رو يآزمون آمار سپسو شمار  شد  يزيآم رنگ

آورده شفده   کيف در جدول شفماره   جينتا نيصورت گرفت. ا

 است.

%( 40در حفدود  ) CD19+ B يها تيلنفوس ديشد کاهش

 نيف سفم مشفاهده شفد و ا    قيف ساعت پس از تزر 12در زمان 

 شفک  گفردد )  يباز م يعيروز سوم به حد طب يدر انتهاکاهش 

چنفد   هفر  +T CD3 يها سلول تيدر جمع راتييالف(. تغ -1

 تيف جمع نيف ا ديشفد  شياففزا شود اما  يآغاز م 12در ساعت 

به حد  48شود اما در ساعت  يمشاهده م 24ساعت  ر( د41%)

 تيجمع شي (. افزا -1 شک ) دينما يخود بازگشت م يعيطب

 نيتفر  شيدر ساعت دوازدهم شروع و بف  +T CD4 يها سلول

از دو  شيآن بفه بف   تيف داده و جمعرخ  24در ساعت  شيافزا

 خفود بفاز   يعف يطب زانيف بفه م  48ساعت  رسد اما در يبرابر م

از سم متفاثر   زين CD8+ T يها ج(. سلول -1 شک ) رددگ يم

تفر از نصفف    به کفم  باًيتقر 12 ها در ساعت آن تيشده و جمع

 يعف يبه حالفت طب  48و سپس در ساعت  ابدي يم  ي%( تقل48)

نمودارهفا  ع با توجه به د(. در مجمو-1 شک کند ) يبازگشت م

 يرو ربف  T-2اثفر سفم    نيتفر  شيتوان اظهار داشت کفه بف   يم

در ساعت دوازدهم پس از  يطيخون مح يها تيلنفوس تيجمع

ها در ساعت هفتاد و  سلول نيا يشود و تمام يشروع م قيتزر

 .گردند يخود باز م يعيدوم به بازه طب

 

 T-2جدول يک: ميانگين زير جمعيت هاي لنفوسيتي در گرد  خون محيطي پس از تاثير سم 

 گروه
 زمان شمار  لنفوسيت

 ) ساعت پس از تزريق(
 ها ) انحرا  معيار( ميانگين درصد شمار  لنفوسيت

CD19+ CD3+ CD4+ CD 8+ 

)شاهد( کي  ____ (43/5 ) 23/37  ( 74/3 ) 15/42  ( 19/0 ) 12/30  (39/1 )02/13  

)* 12 دو 55/7 ) 34/23  *( 54/8 ) 47/52   ( 13/13 ) 07/37  * (72/2 )1/5  

)** 24 سه 45/4 ) 73/21  **( 54/4 ) 54/59  **( 19/4 ) 74/40  ** (99/1 )48/4  

43/3 )*** 48 چهار ) 85/23  ( 89/8 ) 7/48  ( 4/3 ) 28 (44/2 )14  

52/4 ) 72 پنج ) 25/39  ( 34/4 ) 77/47  ( 71/5 ) 2/29  (51/2 )13  
 p<0.005 p<0.001 p<0.001 p<0.01 
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 T-2 سم تاثير از پس لنفوسيتي جمعيت سينتيک .1شک  

 

 

 گيري‌بحث و نتيجه
 لهياسفت و بفه وسف    کوتسفن يجفزو خفانواده تر   T-2سم 

 قياز طر نيتوکس نيشود ا يم ديتول وميجنس فوزار يها قارچ

حفاد، تحفت    تيتواند موجب مسموم يبر حسب دز م يخوراک

 يحاد و مزمن در انسان و دام شود. اثرات نامطلو  آن بر رو

گفزار    يسفلول  ميو تقس کينوکلئ دياس ن،يغشاء، سنتز پروتئ

تفر   فعفال  يسلول مياز بدن که از نظر تقس ييها شده است. اندام

 رنديگ يسم قرار م نيا ريتحت تاث تر شيها ب اندام هياز بقهستند  

[1،2]. 

است که به شدت  ييها ستميبدن از جمله س يدفاع ستميس

سم بفه عنفوان عامف  سفرکوبگر      نيشود. ا يسم متاثر م نياز ا

 يهفا  سفلول  يتواند بر رو يم راياند ز شناخته زين يمنيا ستميس

 نيف ا تيف گفذارده و فعال  ريو همورال تفاث  يسلول يمنيا ستميس

 . [4-3]ها را مخت  سازد  سلول

گفرم بفر وزن بفدن     يليم 2مطالعه دز تحت کشنده  نيا در

 1تففا  5/0اعففلام داشففت کففه دز  Plasencia. ديففگرد نيففيتع

 باشفد  يمفو  مف   يگرم بر وزن بدن، دز تحت کشنده بفرا  يليم

[14] .Vidal    گفرم، دز   يلف يم 2در سال گزار  نمفود کفه دز

 نيا جيگزارشات، نتا نيا .[15] هاست مو  يتحت کشنده برا

 .ندينما يم دييرا تا قيتحق

 مو يت يها تيکه لنفوس ، مشخ  شدNagata مطالعه در

سفم   نيف بفه ا  کيف مزانتر يو غفدد لنففاو   ريف  يپ يها و پلاک

دوگانفه   يهفا  سفلول  مفو  يروند و در ت يم نيحساسند و از ب

تفک گانفه م بفت     يها نسبت به سلول  +T CD8+ CD4م بت

شفک    نيدهنفد و بفه همف    يبه سم نشان م يتر شيب تيحساس

 تفر  شيبف  +T CD8 يهفا  به سلول بتنس  +T CD4يها سلول

 يهفا  سفلول  يدر گره لنففاو  رنديگ يسم قرار م نيا ريتحت تاث

 T (CD3+) ،TCD4+  وCD19+ حساسفففند و در  اريبسففف

و  +CD3+ ،CD4+  ،CD8يها سلول تيجمع ري يپ يها پلاک

CD19+   قيف . در تحق[11]انفد   داشفته  يا کاهش قابف  توجفه 

Holladayتيساز لنفوس شيپ يها ، مشخ  شد که سلول B  و

 نيحساسفند و از بف   اريسم بسف  نينسبت به ا B يها تيلنفوس

به شدت  يديساز رده لنفوئ شيپ يها سلول نيچن روند و هم يم

A B 

C 
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در  T يها سلول زيو تما ريو از تک  رنديپذ يم ريسم تاث نياز ا

، مشفخ   Smith. در مطالعفه  [14]کند  يم يريجلوگ مو يت

شفده   مو يت  يسم موجب تحل نيا يخوراک زيکه تجو ديگرد

کفاهش نشفان     -T CD8- CD4يدو گانفه منفف   يهفا  و سلول

 +T CD8+ CD4 دوگانفه م بفت   يهفا  دهد امفا در سفلول   يم

 کفففه  ي. در بررسففف[17] دهفففد ينشفففان مففف  شياففففزا

Kamalavenkatesh ها انجام داد معلوم گشت که  مرغ يبر رو

و ضمن  تهسم قرار گرف نيا ديشد ريتحت تاث يلنفاو يها اندام

گردد.  يم يته تيها از لنفوس اندام نيها، ا تيرفتن لنفوس نياز ب

 و +T CD4 يهففففففففففففا تيلنفوسفففففففففففف

 T CD8+ را از سفم   بيآسف  نيتفر  شيبف  مو يدر طحال و ت

دارد کفه   نيف از ا تيف مطالعفات حکا  نيا ي. تمام[18] ننديب يم

سم قرار گرفته،  نيا ريتحت تاث يلنفاو يها اندام يها تيلنفوس

در  يها ( و سلولمو يمغز استخوان و ت) ايزا يلنفاو يها اندام

گردنفد.   يرا متحم  مف  بيآس نيتر شيسم ب نياز ا ريحال تک 

دارد  يکند و عنوان م يم دييمطلب را تا نيا زيرو ن شيمطالعه پ

 ديشفد  راتييف خفو  تغ  دسفت  يطيخون مح يها تيکه لنفوس

رسفد سفم    يشود. به نظر م يم T-2سم  يصفاق قياز تزر يناش

T-2  يهفا  تواند سفلول  يم قيساعت پس از تزر 12در عرض 

و  B يهففا خففود قففرار دهففد و سففلول ريرا تحففت تففاث يخففون

سلول به حضور سم در خفون   نيتر حسا  +CD8 يها سلول

در اثفر   دهيف پد نيف روند. ا يم نياز ب زيبا اپوپتوز عاًيبوده و سر

 زمياما سرعت متفابول  رديگ يسم صورت م عيسر ريانتشار و تاث

 يهفا  تيف لفذا جمع  [4]باشفد   يمف  عيسر اريسم در بدن بس نيا

خود دارند. اما  يعيبه حد طب عيبه بازگشت سر  يتما يتيلنفوس

 شيرا در پ يگريد هيها در برخورد با سم رو تيجمع ريز ريسا

در اثفر التهفا     +T CD4 يها رسد سلول ي. به نظر مرنديگ يم

 نفد ينما يم اديو ازد ريسم شروع به تک  نياز برخورد با ا يناش

 24را در سفاعت   T (CD3+) يهفا  تيلنفوسف  يکل تيو جمع

 48اسفت کفه کفاهش     يبفه حفد   ريف تک  نيدهد ا يم شيافزا

 يکلف  تيف بفر جمع  يريتاث  +T CD8سلول  تيجمع يدرصد

شفاند. بفه نظفر    پو ينفدارد و آن را مف    T (CD3+) يها سلول

 يهفا  نيتوکايسا ديو تول T-2سم  رياز تاث يرسد التها  ناش يم

 .[1،19]هستند   يدخ ريتک  نيدر ا يالتهاب شيپ

 يهفا  تيلنفوس تيجمع کينتيبر س ياثرات متفاوت T-2 سم

 و +CD19 يهفا  تيلنفوس يسم بر رو نيدارد. ا يطيخون مح

CD8+ يهفا  تيلنفوس تيدارد و جمع ياثر آپوپتوز CD3+  و

CD4+ نشففان  ديشففد شياز سففم افففزا يدر اثففر التهففا  ناشفف

 .دهند يم

 

 تشكر و قدردانی
ناصفر   يمرحفوم آقفا   ز،يو نام همکار عز ادي لهيوس نيبد

 يجنفا  آقفا   يو از همکفار  ميدار يم يرا گرام يشاه خسرو

از  سندگانيگردد. نو يم يو قدردان تشکر يمحمد دهقان منشاد

الله  هيبق مارستانيب يتومتريبخش فلوسا يها نيتکنس يهمکار

 .آورند يمتشکر به عم  
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Introduction: T-2 mycotoxin, makes contamination in food and feed and causes poisoning in human and 

livestock. T-2 toxin induces serious effect on immune system cells. In this study, kinetic of blood peripheral 
lymphocyte subsets after T-2 toxin exposure was investigated. 

Materials and Methods: In this experimental study, sublethal dose of T-2 toxin was determined and then 
injected into male mice. 12, 24, 48 and 72 h after toxin injection, a boold sample was taken from 
experimental anaimals. Afterward, kinetics of lymphocyte subpopulations such as CD19+, CD3+, CD4+ 
and CD8+  cells were analyzed using flow cytometry. 

Results: Sublethal dose of T-2 toxin was determined as 2 mg/kg. After sublethal dose injection CD19+ B 
cell significantly was decreased at 12 h and was returned to normal range at 3th day post-injection. CD3+ 
and CD4+ T populations increased at 24 h and were returned to normal range at 48 h, but inversely CD8+ T 
cells was decreased at 12 h and returned to to normal limit at 48 h. 

Conclusion: Alteration on blood lymphocytes due to T-2 toxin was occurred in 12 to 24 h post-
injection. CD19+ and CD8+ lymphocytes were sensitive cells to toxin effect. CD3+ and CD4+ populations 
were increased. This may be due to pro-inflammatory cytokine release.T-2 toxin has different effects on 
kinetic of peripheral blood lymphocyte populations. 
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