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 مقاله پژوهشي

  موش صحراييدر  فوق كليهحجمي غده شاخص هاي اثرات استرس شناي آب سرد بر 
  

  3محمدرضا شهركي 2،زهرا حيدري 1،حميـدرضا محمودزاده ثاقب
  

  زاهدان و خدمات بهداشتي درماني دانشگاه علوم پزشكي ،شناسيشناسي و جنيندانشيار بافت  .1
  زاهدان و خدمات بهداشتي درماني كيدانشگاه علوم پزش استاد بافت شناسي و جنين شناسي، .2
  زاهدان و خدمات بهداشتي درماني دانشگاه علوم پزشكي ،دانشيار فيزيولوژي .3

  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
  
  
  
  
  

  

 مقدمه    

محور . فرد بسيار مهم است يپاسخ فيزيولوژيك مناسب به استرس براي بقا
دولاي م-و محور سمپاتيك (HPA) فوق كليهشر ق-هيپوفيزي-هيپوتالاموسي

هاي اصلي مسئول حفظ هموستاز بدن در جريان سيستم (SAA) فوق كليه
عضوي ضروري است كه در هردوي اين  فوق كليهغده . باشنداسترس مي

ي كه در معرض استرس مزمن قرار صحراي هايموش .ها مشترك استسيستم
، )ACTH(ون آدرنوكورتيكوتروپين رغم سطح نرمال هورماند، عليگرفته

و افزايش سطح كورتيكواسترون پلاسما  فوق كليهمعمولاً دچار بزرگي غده 
دهنده آن است كه استرس مزمن، عضو محيطي سيستم شوند كه نشانمي

HPA آزاد شدن هورمون آزادكننده  1.دهدرا نيز تحت تأثير قرار مي
از ) AVP(ين وازوپرسين كورتيكوتروپين تحت القاء استرس و يا آرژن

هاي كورتيكوتروپ از سلول ACTHهاي هيپوتالاموسي، آزاد شدن نورون
فوق اين هورمون محرك اصلي فعاليت قشر غده . كندهيپوفيزي را فعال مي

فوق و نهايتاً افزايش سنتز و آزادشدن گلوكوكورتيكوئيدها از قشر غده  كليه
باعث القاء  ACTHمزمن با مشخص شده است كه تيمار  2.باشدمي كليه

از  3،4.شودمي فوق كليههيپرپلازي و فعاليت ميتوزي در ناحيه حلقوي قشر 
               ACTHو يا ترشح  ACTHخود طرف ديگر نشان داده شده است كه 

دراز (و تروفيك) كوتاه مدت(تروپيك دنبال استرس باعث ايجاد اثرات هب
 ZR) (و ناحيه درهم Zona Fasciculata (ZF)اي در ناحيه رشته) مدت

Zona Reticularis  وفيك اثرات تر. شودمي فوق كليهقشرACTH  باعث

             فوق كليههاي قشر و ظرفيت استروئيدسازي سلول فوق كليهافزايش توده 
هر نوع از  درHPA مطالعات گذشته نشان داده است كه محور 3،5.شودمي

متفاوت  فوق كليهشود، ولي پاسخ غده ميفعال ) حاد يا مزمن(استرس 
با در نظر گرفتن همه موارد فوق، جستجو در منابع در دسترس هيچ  5،3.است

 CWSS ( Cold water(اطلاعاتي در رابطه با اثر استرس شناي آب سرد 

swim stress بنابراين، . دست ندادهب فوق كليههاي حجمي غده شاخص بر
هاي استرس شناي آب سرد بر شاخص تا اثرات سعي شده استدر اين مطالعه 
با تكنيك  موش صحرايي فوق كليهمختلف غده  يحجمي اجزا

 .گردداي بررسي استريولوژيك شمارش نقطه

  كارروش
با  Sprague Dawleyنر نژاد  موش صحرايي سر 20 در اين مطالعه تجربي

شگاه علوم خانه مر كز تحقيقات رزمجو مقدم داناز حيوانگرم  200±30وزن 
هاي جداگانه با دسترسي آزادانـه بـه   پزشكي زاهدان انتخاب شدند و در قفس

ــرايط   ــذا و ش ــاع 12آب وغ ــنايي وس ــاي   12ت روش ــاريكي و دم ــاعت ت                س
Cº2 ±22 مـوش  همـه حيوانـات بـا رژيـم اسـتاندارد غـذايي        .نگهداري شدند

زمايشگاهي در مـورد  تغذيه شدند و اصول اخلاقي كار با حيوانات آ صحرايي
طـور تصـادفي   هبعد از يك هفته سازش با محيط، حيوانات ب. ها رعايت شدآن

تقســيم  (CWSS)و اســترس شــنا در آب  (C)، كنتــرلده ســري بــه دو گــروه
) Cº15(با شنا كـردن اجبـاري در آب سـرد    ،استرس CWSSدر گروه  .شدند

   چكيده
آب سرد بر  يدر اين مطالعه اثر استرس شنا. هاي مسئول حفظ هموستاز بدن در شرايط استرس استغده فوق كليه عضوي ضروري در سيستم: زمينه و هدف

   .ليه موش صحرايي مورد بررسي قرار گرفته است فوق كغده شاخص هاي حجمي 
، ده سري طور تصادفي به دو گروههانتخاب و بگرم  200±30با وزن  Sprague Dawleyسر موش صحرايي نر از نژاد  20، تجربي در اين مطالعه: كارمواد وروش

بعد از پايان . روز القا شد 20مدت دقيقه در هر روز، به 2مدت به) درجه 15( داسترس با شنا كردن اجباري در آب سر. كنترل و استرس شنا در آب سرد تقسيم شدند
. غده فوق كليه سريعاً جدا شده و بعد از آزاد شدن از بافت چربي اطراف، وزن شده و در محلول فيكساتيو ليلي تثبيت شد. كشي شدندتجربه حيوانات وزن شده و آسان

. آميزي شدكروم ماسون رنگميكرومتري توسط ميكروتوم تهيه و با تكنيك تري 5مقاطع . گيري شدشناسي، در پاراپلاست قالبتروش معمول بافپس از پاساژ بافتي به
ها در دو گروه از دار بين ميانگين شاخصبراي تعيين تفاوت معني. اي محاسبه شدآن با استفاده از تكنيك شمارش نقطه يهاي حجمي غده فوق كليه و اجزاشاخص

 . استفاده شديوويتنيآزمون غير پارامتري من

در گروه . )p>001/0(كندن نسبي غده فوق كليه ايجاد مي، و افزايش معني داري در وز)p>01/0( داري در وزن بدننتايج نشان داد كه استرس كاهش معني :هايافته
  . )p>05/0( و كسر حجمي ناحيه درهم كاهش يافت )p>05/0( ي افزايشدارطور معنيهاي بحجم مطلق ناحيه رشتهدر مقايسه با گروه كنترل استرس 

نواحي مختلف غده براي سازگاري با اين . كندهاي حجمي غده فوق كليه موش صحرايي تغييراتي ايجاد ميسرد در شاخص آب درشنا  استرس: گيرينتيجه
       ]44-48): 2(13  م ت ع پ ز ،[. دهندطور متفاوتي پاسخ ميهاسترس ب

 موش صحرايي،فوق كليه د، غداسترس: هاكليدواژه

 14/12/89: مقاله تاريخ دريافت

 23/1/90 : تاريخ پذيرش مقاله
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وه كنتـرل بـه همـان    گـر . روز القا شـد  20مدت به، دقيقه در هر روز 2مدت به
 11:00تا  9:30اين عمل در ساعت . ندمدت در ظرف بدون آب قرار داده شد

   6.هر روز انجام شد تا از اثرات سيكل سيركادين جلوگيري شود
 فـوق كليـه  غـده  . شـدند  كشـي آسـان حيوانات وزن شده و  قيقحدر پايان ت

       . راف وزن شداز بافت چربي اط نچپ انتخاب و سريعاً جدا و بعد از آزاد شد
منظور جلوگيري از اثرات سيكل سيركادين برداشتن غده ها نيـز در سـاعت   به

ليلـي تثبيـت   فيكسـاتيو  در محلـول   فـوق كليـه  غدد  7.انجام شد 11:00تا  9:30
گيــري در پاراپلاسـت در جهــت  پـس از پاســاژ معمـول بــافتي و قالـب   . شـدند 

مقطـع   12تا  10از هر غده . شد ها تهيهميكرومتري از آن 5هاي تصادفي، برش
            انتخــاب و بــا تكنيــك 8،9گيــري سيســتماتيك تصــادفي مــنظمروش نمونــههبــ

  .آميزي شدماسون رنگكرومتري
براي پروجكت كـردن تصـوير كـل مقطـع بـر صـفحه از يـك پروژكتـور          

       از روش شـمارش  فـوق كليـه  بـراي محاسـبه حجـم غـده     . اسلايد استفاده شـد 
  .اي با تكيه بر اصل كاواليري با استفاده از فرمول زير استفاده شدنقطه

 

  
 

مسـاحت ناحيـه    a/pمجمـوع نقـاط برخـورد،    ∑pحجـم،   Vدر اين فرمول 
 10،11.باشـد مـي بزرگنمـايي تصـوير    Mضخامت هر برش و  tاطراف هر نقطه، 
، (ZF)اي، ناحيـه رشـته   Zona Glomerulosa(ZG) یحجم ناحيه حلقو

اي به روشي كه قبلاً ، مدولا و كپسول با روش شمارش نقطه(ZR)مناحيه دره
فـوق  يـا كسـري از    (Vv)محاسبه كسـر حجمـي   9،3.توصيف شده محاسبه شد

، مـدولا  (ZG,ZF,ZR)كه توسط كورتكس، نواحي مختلف كـورتكس  كليه
اي و بـا اسـتفاده از فرمـول زيـر     و كپسول تشكيل شده، توسـط شـمارش نقطـه   

 :انجام شد
Vv= P (particle)/P (reference)  

ترتيــب تعــداد نقــاط بــه P (reference)و  P (particle)در ايــن معادلــه 
حجـم مطلـق هـر    . باشـد برخورد با نواحي مختلف غده و كـل بافـت غـده مـي    

  8-12.قسمت غده با ضرب كردن كسر حجمي در حجم كل غده محاسبه شد
 بـراي  ي اسـتاندارد خطا ±ميانگين صورت هبها تجزيه و تحليل آماري داده

بـراي  . شـد آنـاليز   SPSS-14نـرم افـزار   گرديد با اسـتفاده از  هر شاخص بيان 
دار سطح معني. استفاده شد يوويتنيسه دو گروه از آزمون غيرپارامتري منمقاي

  .در نظر گرفته شد p>05/0بودن تفاوت ها 
   هايافته

 20لـي بعـد از   و ،بـود  گـروه مشـابه  دو در  ي صحراييهاموشدر ابتدا وزن 
وزن كل  ).p>01/0( ايجاد شد CWSSداري در وزن گروه روز كاهش معني

اندكي افـزايش يافـت، ولـي از نظـر آمـاري       CWSSدر گروه  فوق كليهغده 
  .)p<05/0(دار نبود تفاوت با گروه كنترل معني

بـه وزن   فـوق كليـه  از طرف ديگر، تجزيه و تحليل آماري نسبت وزن غـده  
 شـود، نشــان داد كـه در گـروه   خوانــده مـي  فـوق كليـه  بي بـدن كـه وزن نس ــ 

CWSSداري افزايش يافته اسـت طور معنيهاين شاخص در مقايسه با كنترل ب 
)001/0<p( ) 1جدول .(  

  هاي حجمي و وزني غده فوق كليه در گروه كنترل و استرس شاخص: 1جدول 
  هاگروه

 هاشاخص
 گروه كنترل  

Mean±SEM  

 استرسگروه 

Mean±SEM 
p 

 004/0 4/235±5 9/263±5/5  ) گرم( وزن بدن

وزن غده فوق 
   (mg)كليه

 379/0  8/24±6/0 8/23±7/0  وزن مطلق

001/0 6/10±1/0 9±1/0وزن نسبي

 كسر حجمي
  )درصد(

 705/0  62/6±24/0  79/6±29/0  كپسول

 597/0  3/83±5/0  8/83±6/0  كورتكس

 088/0  29/6±14/0  67/6±22/0  ناحيه حلقوي

 472/0  4/70±4/0  5/69±7/0  حيه رشته اينا

 034/0  48/6±46/0 57/7±39/0  ناحيه درهم

23/10427/0±38/0 44/9±7/0  مدولا
 6/0±7/22 4/0±4/24 056/0  (mm3)حجم غده فوق كليه

حجم 
  (mm3)مطلق

  82/0  57/1±1/0  54/1±1/0  كپسول
 082/0  3/20±3/0  1/19±5/0  كورتكس

 91/0  54/1±04/0  52/1±08/0  ناحيه حلقوي

 016/0  2/17±3/0  8/15±5/0  ناحيه رشته اي

 13/0  58/1±1/0  72/1±09/0  ناحيه درهم

112/0 5/2±11/0 14/2±16/0  مدولا
  

 CWSSمقايسه سه ناحيه كـورتكس در دو گـروه نشـان داد كـه در گـروه      
كـاهش يافتـه    درصـد  ZR 4/14و كسر حجمي  درصد ZG 7/5كسر حجمي 

كاهش كسر حجمـي  . افزايش يافته است درصد ZF 3/1در ولي اين شاخص 
ZR 05/0(دار بوددر مقايسه با كنترل از نظر آماري معني<p( ) 1جدول .(  

 3/6در مقايسه با گـروه كنتـرل حجـم مطلـق كـورتكس       CWSSدر گروه 
 ZGحجـم مطلـق   . افزايش نشـان داد  درصد 8/16و حجم مطلق مدولا  درصد

 ZR 1/8فـزايش يافـت ولـي ايـن شـاخص در      ا درصـد  ZF 9/8و درصد  3/1
در مقايسه بـا كنتـرل از نظـر     ZFافزايش حجم مطلق . كاهش نشان داد درصد

  ). 1جدول ( )p>05/0(دار بودآماري معني

  بحث
كاهش  يمطالعه حاضر نشان داد كه استرس شناي آب سرد باعث القا

ان در معرض سرما بودن ميز. شودمي موش صحراييدار وزن بدن معني
ميزان  Cº20 در آب سرد شناوان مثال نبه ع .دهدمتابوليسم را افزايش مي

            برابر 4بيش از  Cº14كه در كند، در حاليمتابوليسم را تقريباً دو برابر مي
 هايموشتواندعلت كاهش وزن مشاهده شده در اين امر مي 13.شودمي

 CWSSدنبال هلعه حاضر بدر مطا .در مطالعه ما باشد CWSSگروه  صحرايي
درصد ( دار وزن نسبي غدهو افزايش معني فوق كليهافزايش اندك وزن غده 

و همكاران نشان  Roane. وقوع پيوستهب) به وزن بدن فوق كليهنسبي وزن 
در يك مدل تجربي افسردگي در (دادند كه در معرض استرس مزمن بودن 

در . شودمي فوق كليهي باعث افزايش وزن كل و وزن نسب )موش صحرايي
در مقايسه با كنترل از  فوق كليهتوافق با نتايج مطالعه ما، افزايش وزن نسبي 

بخشي از هر دو سيستم  فوق كليهدانيم كه غده مي 14.دار بودنظر آماري معني
در . است SAAو  HPAهاي دهي در برابر استرس، يعني سيستممسئول پاسخ
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دهد، ولي مشخص را افزايش مي وق كليهفمعرض استرس مزمن بودن وزن 
كه نشده كه به چه ميزان اين رشد ناشي از هيپرتروفي يا هيپرپلازي است و اين

براي مشخص شدن اثرات  1.است يا خير فوق كليههاي آيا وابسته به زير ناحيه
CWSS در اين مطالعه فوق كليههاي بر روي تغييرات حجمي تمام زير ناحيه 

 . شداي كاواليري استفاده ولوژيك شمارش نقطهاز روش استري

بعد از استرس شناي آب  ZFدر بررسي حاضر حجم مطلق و كسر حجمي 
سرد افزايش نشان داد كه اين امر مورد انتظار بود چرا كه در پاسخ به هر نوع 

كه بزرگترين  ZFخصوص در هاسترس سنتز و ترشح گلوكوكورتيكوئيدها ب
وهمكاران  Kokoبرخلاف نتايج ما،  3.يابديش ميناحيه كورتكس است افزا

دنبال استرس گرمايي، احتمالاً هب فوق كليهنشان دادند كه وزن و حجم غده 
          نظر هب 3.يابدمي، كاهش ZFناحيه  دليل كاهش كورتكس و مخصوصاً هب

 طور متفاوتي پاسخهزاي مختلف ببه عوامل استرس فوق كليهكه غده  رسدمي
مطالعات قبلي نشان داده است كه گرما نسبت به سرما عامل  15،3.دهدمي

افزايش  يتري است چرا كه در مقايسه با سرما باعث القازاي قوياسترس
زا تفاوت عامل استرس 17،16.شودبرابر مي 60به  ACTHسطح پلاسمايي 

 افزايش حجم .ممكن است دليل تفاوت نتايج مطالعه فوق با بررسي ما باشد
بعد از چندين نوع استرس  ZFمخصوصاً هيپرتروفي در  فوق كليهكورتكس 

در طي ديابت القا شده توسط استرپتوزوتوسين  18.گزارش شده است
كه افزايش حجم اين  19مشاهده شده ZFهيپرتروفي و هيپرپلازي هر دو در 

هاي ممكن است در بخش ZFبه هر حال، رشد . شودناحيه را موجب مي
تواند باعث افزايش قابل اين رشد مي 20.ارجي آن متفاوت باشدداخلي و خ

   .باشد CWSSدنبال هب ZFتوجه حجم مطلق 
 CWSSبعد از  ZRمطالعه ما نشان داد كه حجم مطلق و كسر حجمي 

گزارشاتي وجود دارد كه بيشترين مرگ سلولي در قسمت . يابدكاهش مي
رضيه براي اين تغييرات يك ف 7،3.دهدرخ مي ZRداخلي كورتكس مخصوصاً 

آن است كه استرس مزمن ممكن است باعث افزايش مرگ سلولي در اين 
- هداري بتغييرات معني ZGدر حجم مطلق و كسر حجمي  .ناحيه شده باشد

اند كه اثرات استرس بر مشاهده نشد مطالعات گذشته نشان داده CWSSدنبال 
ان مثال هيپوكسي مزمن عنو هب. است ZFخالف اثر بر ماين ناحيه معمولا 

 ZFاندازه ناحيه كه دهد، در حاليهايش را كاهش ميو سلول ZGاندازه لايه 

آلدوسترون را سنتز  ACTHگرچه تيمار مزمن با  21،1.دهدرا افزايش مي
. سازدرا مختل مي ZGمدت عملكرد لايه كند، اما كاربرد طولانيتحريك مي

كند را القا مي اي كورتيكال اوليههيپرتروفي  ACTHكاربرد طولاني مدت 
بروز  ZFشود كه عمدتاً در كه با هيپرپلازي كورتيكال تاخيري دنبال مي

اثرات متفاوت استرس مزمن  1.شودهمراه مي ZGكرده و با كاهش عملكرد 
 كنندرشد مي ZFهاي بر نواحي مختلف آدرنوكورتيكال، كه در آن سلول

تواند دهند، ميكاهش اندازه مي ZGهاي و سلول) هيپرتروفي و هيپرپلازي(
آزاد . پوشاني دهنده با هم انجام شوداز طريق چندين مكانيسم مختلف و هم

و كاهش  ZFتواند افزايش حجم مطلق دنبال استرس مي هب ACTHشدن 
   .را در مطالعه حاضر توجيه نمايد ZGمختصر حجم مطلق 

 Koko. ايش نشان دادافز CWSSحجم مطلق و كسر حجمي مدولا بعد از 
و همكاران نشان دادند كه تحت استرس حاد گرمايي دانسيته حجمي مدولا 

و يا  فوق كليهافزايش اندازه مدولاي  3.يابدداري افزايش ميطور معنيهب
ها بعد از چندين نوع استرس مزمن نشان داده شده آمينمحتواي كاتكول

ا لااقل تا حدي ممكن است ناشي هيپرتروفي مدولا در مطالعه م 22،1-25 .است
هر حال هب. علت سيستم عصبي سمپاتيك باشداز فعال شدن مكرر مدولا به

تواند عملكرد دنبال استرس مزمن مي هو گلوكورتيكوئيدها ب ACTHافزايش
   1.ناحيه مدولاري را هم تحت تاثير قرار دهد

شناي آب سرد اثراتي روي كاهش وزن بدن  مطالعه ما نشان داد كه استرس
نواحي مختلف . كندايجاد مي فوق كليهغييرات استريولوژيكي در غده و ت

اين . دهندمتفاوتي براي سازگاري با اين نوع استرس پاسخ ميطور هغده ب
موش در  فوق كليهد باعث تغييراتي در عملكرد غده نتوانتغييرات حجمي مي

به اين منظور . دنماران با اختلالات وابسته به استرس شوو احتمالاً بي صحرايي
انجام بررسي در مورد . بايستي انجام شودتحقيقات بيشتري بررسي اين موارد 

و سنجش  فوق كليهروند تكثير و مرگ سلولي در نواحي مختلف غده 
  . گرددمي دهي به استرس پيشنهادهاي دخيل در فرآيند پاسخهورمون

  سپاسگزاري
ندگان مقاله لازم مـي داننـد از معاونـت تحقيقـات و فنـاوري دانشـگاه       نويس

علوم پزشكي زاهدان كه بخشـي از ايـن مطالعـه را در قالـب طـرح تحقيقـاتي       
  . مورد حمايت مالي قرار داده اند، تشكر و قدرداني نمايند  872شماره 
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Effects of cold water swim stress on volumetric parameters of adrenal gland in 
rats 

 
Hamidreza Mahmoudzadeh-Sagheb,1 Zahra Heidari,2 Mohammadreza Shahraki3 

 
 

 
Background: The adrenal gland is an essential organ in systems that are responsible for the maintenance of 

homeostasis during stress. The aim of this study was to examine the effects of cold water swim stress (CWSS) on the 
volumetric parameters of rat adrenal gland.  

Materials and Method: In this experimental study, 20 mature male Sprague Dawley rats, weighing 200±30 g were 
selected and randomly divided into two  equal study and control groups (n=10). Stress was induced by forced 
swimming in cold water (15°C), 2 min daily for 20 days. The animals were weighed and decapitated. Their adrenal 
glands were excised quickly, freed of fat tissue, weighed, and fixed in Lilli’s solution and embedded in paraplast, 
according to routine histological procedures. Five µm sections were cut using microtome and stained by the Masson 
trichrome technique. Volumetric parameters of adrenal gland and its components were estimated using point counting 
method. The Mann Whitney-U test was employed to determine statistically significant differences between the means.  

Results: Results showed that cold water swim stress induced a significant reduction in body weight (p<0.01), and a 
significant increase in relative adrenal weight (p<0.001). The absolute volume of zona fasciculata increased 
significantly (p<0.05) and the volume fraction of zona reticularis decreased significantly (p<0.05) in CWSS compared 
to the control group.  

Conclusion: Cold water swim stress (CWSS) produces volumetric changes in the rat adrenal glands. Different zones 
of the glands respond differently to cope with this stress. [ZJRMS, 13(2): 44-48] 
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