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  چكيده
هدف از . ه استطالعات بررسي شدعنوان ادجوانت واكسن در برخي از م صورت مزمن و حاد به هاي ورزشي به تأثير فعاليت

تنظيمي در مدل  Tهاي سازي سلولمدت بر فعال دوره تمرين ورزشي استقامتي كوتاهپژوهش بررسي ادجوانتي يك 
كنندة واكسن  واكسن و گروه دريافتگروه كنترل، گروه  سه به بالبسي موش نژاد 24به اين منظور . بود HSV-1واكسن 

تنظيمي پس از كشت سلولي طحال از  Tهاي سازي سلول فعال. مدت تقسيم شدند كوتاهو تمرين ورزشي استقامتي 
. براي بررسي متغيرهاي پژوهش از روش آماري آناليز واريانس يكطرفه استفاده شد. طريق تكنيك الايزا سنجيده شد

ت معناداري مشاهده تنظيمي تفاو Tهاي سازي سلول هاي پژوهش در مورد فعالبين گروه پژوهش نشان داد نتايج
هاي كنترل و واكسن با گروه  دهندة وجود تفاوت معنادار بين گروه نتايج آزمون پيگيري توكي نشان). >05/0P(شود  مي

دهندة افزايش  نتايج پژوهش حاضر نشان). >05/0P(است مدت  تمرين ورزشي استقامتي كوتاهكنندة واكسن و  دريافت
اين . عنوان ادجوانت بوده است مدت تمرين ورزشي به تنظيمي در پي استفاده از يك دوره كوتاه Tهاي سازي سلول فعال

عنوان ادجوانت ممكن است كارايي واكسن را  مدت به دهد استفاده از تمرين ورزشي استقامتي كوتاه نتايج نشان مي
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 به همين نام ويروسييك بيماري ويروسي است كه توسط  HSV-1(1( 1-تبخال يا هرپس سيمپلكس

تا پايان عمر همراه شخص  ،تبخال هنوز درمان قطعي ندارد و اگر ويروس وارد بدن شود. شود يجاد ميا

ها مانند آلزايمر و  يماريبنشان داده شده كه اين ويروس حتي با ابتلاي افراد به برخي . خواهد ماندباقي 

استفاده از  ةكافي در نتيج زاييبا توجه به لزوم ايجاد ايمني). 1،2(حتي فلج ارتباط داشته است 

  ).  3،1( ت همراه با واكسن ضرورت داردياور يا ادجوان عوامل ، استفاده ازHSVواكسن

در واقع اصل اين لغت يوناني . است) از اجوير، لاتين به معناي كمك( "ياور"ادجوانت  ةعاميانمعناي 

تحت تأثير قرار آن را  زايي يمنيهمراه واكسن، ا د كه در تزريق بهشواست و به مواردي اطلاق مي

توانند باعث ند كه ميا ليعوامها ادجوانت). 4(بخشند هاي ايمني ضدواكسن را بهبود ميو پاسخ دهند مي

 ندا ها در مكانيسم، رفتار و همچنين از نظر ماهيت بسيار متنوعادجوانت. تحريك سيستم ايمني شوند

مثل (هاي خطر لسيگنا .شوند وس تقسيم ميزوژنوس و اندوژنگتوانند به دو گروه اميها ادجوانت). 5(

IL-6 (هاي مختلف بدن در پاسخ به فعاليت بدني حاد از قسمت)يا استرس ايمونولوژيكي آزاد  )6

عنوان  به كنندسازي هر دو بازوي ايمني اكتسابي و ذاتي به سيستم ايمني كمك ميو به فعال شوند مي

 ). 7( شوندهاي اندوژنوس در نظر گرفته ميادجوانت

هاي مختلف با دو ديدگاه اصلي در واكسنت ادجوانتي ورزش يراثتأ ةه در زمينگرفت مطالعات انجام

عنوان عاملي  در ديدگاه اول آزاد شدن فاكتورهاي خطر در پي يك وهله ورزش به. اندشكل گرفته

دوم تمرينات ورزشي در ديدگاه ). 9،8(عنوان افزايش تأثيرات واكسن بر سيستم ايمني بوده است  به

ويژه در افراد با ضعف سيستم  كنندة سيستم ايمني به عنوان تقويت ويژه استقامتي با شدت متوسط به به

براساس نتايج ). 11،10(اند  ها استفاده شدهكنندة تأثيرات واكسن عنوان تقويت اند و به ايمني مطرح بوده

ها نداشته است يري بر كارايي واكسنتأثوسط مدت با شدت مت برخي مطالعات تمرينات ورزشي طولاني

. مدت ورزش گزينة بهتري باشد هاي كوتاهاستفاده از دورهويژه در افراد جوان  رسد بهنظر مي به). 12،10(

 هاي ايمنيبراي ايجاد پاسخ. واكسن نقش حياتي دارد تأثيراتايمني اكتسابي در مورد از سوي ديگر، 

التهابي يك وهله ورزش تا  تأثيراتنشان داده شده كه . )4(روز زمان مورد نياز است  4-7اكتسابي 

رسد با توجه به اينكه ايمني اكتسابي نظر مي هب ).13(ماند از ورزش باقي مي پسساعت  24-48حدود 

روزه فعال خواهد شد تا زمان فعال شدن ايمني اكتسابي وجود  4-7 ةتزريق واكسن در دوردر پي 

تحريكات . )4( ضروري استسيستم ايمني ذاتي  داشتن نگهبراي فعال  عنوان ادجوانت به ورزش تأثيرات
                                                           

1. Herpes Simplex Viruses-1 
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 فعال شدن سيستم ايمني اكتسابي ديدگاه تا زماناز تزريق واكسن  ذاتي پسسيستم ايمني  ةپيوست

   .ادجوانتي ورزش ارائه خواهد كرد اتتأثيرجديدي در مورد 

ها به كنترل و مهار ساير اين سلول. هستند Tهاي از انواع لنفوسيت Tكنندة  هاي تنظيم سلول

فاكتور رشد ). 14(كنند كمك مي TGF-βو  IL-10هاي ويژه هاي ايمني با آزاد شدن سايتوكاينسلول

كننده  تنظيم Tهاي هاي فعال شدن سلولشاخصعنوان يكي از  به TGF- β(1(ة بتا دهند شكلتغيير 

هاي سلولي دارد  اين سايتوكاين برحسب شرايط، نقش مهاركنندگي بر روي بسياري از رده. مطرح است

عنوان عامل  اين فاكتور به. شود هاي سلولي ديگر مي و در مواردي موجب تحريك رشد برخي از رده

 Tهاي رسد فعال شدن سلول نظر مي به). 15،14( شودهاي ايمني شناخته ميكنندة پاسخ تعديل

تواند در اثر  دهد، بنابراين فعال شدن آن مي رخ مي Th2و  Th1هاي تنظيمي در اثر فعاليت سلول

  . سازي سيستم ايمني باشد فعال

عنوان ادجوانت واكسن  مدت تمرين ورزشي استقامتي به با توجه به اينكه تأثير يك دورة كوتاه

روزه تمرين ورزشي استقامتي  بررسي نشده، هدف از پژوهش حاضر بررسي تأثير يك دورة هفتتاكنون 

  . بود HSV-1در مدل واكسن  Tكنندة  هاي تنظيمسازي سلول عنوان ادجوانت بر فعال با شدت متوسط به

  

  هامواد و روش
  هاي پژوهش گروه

 يداريخر پاستور ةسسؤم از) گرم 67/17 يوزن نيانگيم هفته، 5 تا 4( ماده يسب بالموش  24 تعداد

 گروه ، )Pگروه ( PBSگروه :)موش 8هر گروه (گروه قرار گرفتند  سهدر  يطور تصادف سپس به. شد

مدت تمرين استقامتي با  و يك دورة كوتاه HSV-1كنندة واكسن  ، دريافت)Vگروه ( HSV-1واكسن 

خانه نگهداري شدند تا با محيط آشنا شوند و ها دو هفته در حيوانموش ).VTگروه (شدت متوسط 

  . را داشته باشند نوار گردانآمادگي انجام ورزش روي 

   

                                                           
1. Transforming Growth Factor Beta 
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 مدت استقامتي  تمرين كوتاه

. در روز مراحل آشناسازي را پشت سر گذاشتند دو بارها سه روز پيش از انجام ورزش اصلي موش

 شدت( درجه -5 بيش با قهيدق بر متر 22 سرعت با دنيدومدت تمرين استقامتي شامل  يك دورة كوتاه

. )16،10( شد گرفته نظر در هاموش يبرا ساعت كي مدت به) يمصرف ژنياكس حداكثر% 75- 90 معادل

شش  .شد قيتزر يعضلان درون صورت به HSV-1 واكسناستقامتي  تمرين ةجلساولين  از پس بلافاصله

 نيدوم .زمان تمرين ورزشي ادامه يافت روز پس از تزريق واكسن حيوانات با همين شدت و مدت

حيوانات . دش قيتزر دوم واكسن از بعد هفته دو سوم واكسن و واكسن نياول از پس هفته دو واكسن،

طي . هاي يادآوري واكسن را مانند اولين تزريق پشت سر گذاشتندمدت ورزشي در دوره تمرين كوتاه

- ها توسط يك فرد دستكاري و نگهداري ميو موش گونه شوك الكتريكي استفاده نشد ورزش از هيچ

پيش از تزريق واكسن  PBSدو گروه واكسن و . گونه تمرين ورزشي انجام ندادند گروه واكسن هيچ. شدند

 از پس دو هفته. كنترل شود نوار گردانگرفتند تا تأثيرات احتمالي استرس قرار مي نوار گردانروي 

  .ندشد كشته حيواني خصوص مطالعات نكات اخلاقي دررعايت با  موش سر 24 واكسن نيآخر

  

  كشت سلولي

صورت  سپس به. قرار گرفت PBSدر شرايط استريل طحال از بدن خارج شد و در پليت درون بافر 

گراد به مدت ده دقيقه  درجة سانتي 4و دماي  g 300سرد و دور  PBSو دو بار در  درآمدسوسپانسيون 

دقيقه  5ليتر اضافه شد و به مدت  ميلي 5بافر ليزكننده به حجم  آمده دست بهوشو شد و به رسوب  شست

اضافه  RPMI-1640 +  FBS 10%ليتر محيط  ميلي 5سپس به آنها به مقدار . در دماي اتاق قرار گرفت

سپس در . وشو شد همانند دفعة قبل شست PBSها از الك سلولي سه بار در شده و پس از عبور سلول

سوسپانسيون شده و يك نمونه از آن با رنگ تريپان بلو رنگ  RPMI-1640 +  FBS 10%محيط كشت 

  . رسانيده شد cell/ml 106×3ها به سوسپانسيون در نهايت سلول. شده و به كمك لام نئوبار شمارش شد
 

 با روش الايزا TGF- βسنجش سايتوكاين  

اختصاصي تحريك  ژن يآنتي كشت داده و با ا خانه 24پليت در  آمده دست بهاز سوسپانسيون سلولي 

 37ساعت در انكوباتور 72و به مدت  رديگ يممحيط كشت قرار  cell/2ml 6 10×6در هر حفره نموده، 

آوري شد و تست  يي جمعروساعت سوپ  72كشت داده شده و پس از  CO2درصد  5همراه  درجه به
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 براساس) USA R&D ,(ي تجاري ها تيكاده از الايزا براي سنجش ميزان سايتوكاين مذكور با استف

  . پروتكل كارخانة سازنده انجام گرفت

  يروش آمار

يكطرفه و  انسيوار ليتحل ياز روش آمار گريكديهاي مختلف با  گروه يها داده ةسيمقا به منظور

 يها انجام آزمون يبرا 22 نسخة SPSS يافزار آمار از نرم نكهيضمن ا. استفاده شدآزمون تعقيبي توكي 

  . دار در نظر گرفته شد امعن P >05/0 .استفاده شد يآمار

  

  هايافته
 Tهاي سازي سلولعنوان شاخص فعال به TGF-βنتايج آزمون تحليل واريانس يكطرفه براي ميزان 

آزمون پيگيري توكي ). >05/0P(هاي پژوهش است  دهندة وجود تفاوت معنادار بين گروه تنظيمي نشان

  ). >05/0P(است  Vو  Pبا گروه  VTدهندة تفاوت معنادار بين گروه  نشان

  
  
  
  
  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  هاي پژوهشدر گروهتنظيمي  Tهاي سازي سلولعنوان شاخص فعال به TGF- βميزان  .1 شكلت
  

P : گروهPBS، V : واكسن  گروهHSV-1 ،VT :كنندة واكسن  دريافتHSV-1 مدت تمرين  و يك دوره كوتاه
 Vمعنادار با گروه  ≠؛ Pتفاوت معنادار با گروه  *،  P<0.05معناداري در سطح . استقامتي
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  بحث
تنظيمي در پي استفاده از تمرين  Tهاي سازي سلول دهندة افزايش معنادار در فعال نتايج پژوهش نشان

- فعال. هاي يادآور آن بوده استو دوره HSV-1عنوان ادجوانت در مدل واكسن  مدت به استقامتي كوتاه

مدت  دنبال استفاده از دورة كوتاه سازي بيشتر سيستم ايمني بهدهندة فعال ها نشانسازي اين سلول

مدت تمرين استقامتي  ة تأثيرات ادجوانتي دورة كوتاهدكنندييتأعنوان ادجوانت بوده و  تمرين ورزشي به

  . در اين مدل واكسن بوده است

در  التهاب پايان از پس و شود مي ظاهر اپيتليال يةدر لا التهاب آغاز در HSV-1ويروس 

 ويروس ميزبان ايمني تضعيف با. گيرد يم جاي عصبي يستمگانه در س سه عصب حسي هاي گانگليون

 شده داده نشان). 17،2،1( شود مي فراخواندهگانه  سه عصب حسي هاي گانگليون از و شده فعال دوباره

 ها ايمونولوژيست). 4( دهد افزايش را آلزايمر بيماري خطر تواند مي عصبي آسيب با HSV-1ويروس  كه

  . هستند واكسن اين كارايي افزايش و هرپس ويروس براي واكسن توليد دنبال به

ها همواره مورد توجه بوده يدشده استفاده از ادجوانتتولهاي با توجه به پايين بودن كارايي واكسن

براي (توانند اجزاي شيميايي يا ميكروبي يا تركيبات زهردار باشند هاي اگزوژنوس ميادجوانت. است

يلة سيستم ايمني ذاتي افزايش وس بهو كاركرد طبيعي آنها ) مثال ليپوپلي ساكاريد و پروتوسينوتوكسين

با اينكه افزايش ساخت  ).18(دهد يابد كه متعاقباً سرعت و اندازة پاسخ ايمني اكتسابي را افزايش ميمي

ها همواره ايمونولوژيست. شودتأثير واكسن آن كمتر مي ماندن يباق شده استفادههاي اگزوژنوس ادجوانت

هاي ادجوانت. اندهاي اندوژنوس بوده يلة ادجوانتوس بههاي جديد و افزايش پاسخ ايمني در پي استراتژي

هاي اگزوژنوس شوند و مثل ادجوانتاي مختلف بدن توليد ميهاند كه از طريق سلول اندوژنوس عواملي

  ). 19،20(دهند دهند كه سرعت و اندازة پاسخ ايمني را افزايش ميرا افزايش مي APCsفعاليت 

عنوان ادجوانت اندوژنوس در ده سال اخير مورد توجه قرار گرفته  هاي ورزشي بهاستفاده از فعاليت

عنوان  توانند بهبا توجه به اينكه عوارض جانبي هم در پي ندارند، مي هاي ورزشيفعاليت). 12(است 

مطالعات محدودي در اين زمينه در حيطة ايمونولوژي . ها در نظر گرفته شوندواكسن مؤثرادجوانت 

مدت تمرين استقامتي براي  هاي كوتاه به دوره  گرفته اما تاكنون مطالعات انجام. ورزش انجام گرفته است

عنوان ادجوانت در  هاي ورزشي بههمچنين استفاده از فعاليت. اندازي ايمني اكتسابي توجه نكردهسفعال

ساعت پس از يك وهله  24پيشنهاد شده است كه . هاي يادآوري واكسن هنوز بررسي نشده استدوره

هاي كشنده طبيعي به حالت اولية خود ها و سلولها، نوتروفيلفعاليت ورزشي با شدت متوسط مونوسيت
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ها باشد كه از طريق سازي سيستم ايمني اكتسابي هدف نهايي واكسنرسد فعالنظر مي به). 13(برگردند 

- هاي ورزشي استقامتي با توجه به اينكه فعالفعاليت). 18،4(گيرد سازي انجام مي ايمني ذاتي اين فعال

كنندة مناسبي براي  يكتحرتوانند  يمكنند، رموني را ايجاد ميسازي سيستم ايمني ذاتي و تغييرات هو

استفادة متوالي فعاليت ورزشي استقامتي در هفت روز متوالي ). 21،4(سازي ايمني اكتسابي باشند فعال

- فعال. سازي مداوم ايمني ذاتي و بنابراين اثرگذاري بيشتر بر ايمني اكتسابي را در پي داشته استفعال

سازي سيستم ايمني در پي استفاده از ييدكنندة فعالتأتوانند  يم Tكنندة  هاي تنظيمسازي سلول

  . عنوان ادجوانت باشند مدت به تمرين ورزشي كوتاه

اغلب تأثيرات ادجوانتي يك وهله  عنوان ادجوانت واكسن، به وهله ورزش يكاستفاده از در مطالعات 

واكسن آنفولانزا با  ياثر ادجوانت. آن مورد توجه بوده استي گرا برونورزش مقاومتي با توجه به تأثيرات 

با وجود اين تمرين استقامتي با ). 22،3(مشاهده شده است  يمقاومت يگرا استفاده از پروتكل برون

بيان شده است جزء ). 15(شدت متوسط نتوانسته است باعث تأثيرات ادجوانتي در واكسن آنفولانزا شود 

شود كه نتيجة آن ورزشي مقاومتي سبب آسيب ساختاري به عضلة اسكلتي ميهاي ي فعاليتگرا برون

كه واسطة ) 24،23،6( است IL-6ايمونولوژيكي عضلة اسكلتي و آزاد شدن عوامل خطر مانند  فعال شدن

اسكلتي در حال انقباض منبع اصلي ة عضلبا وجود اين، بيان شده است . اثرات ادجوانتي ورزش هستند

IL-6 اسكلتي در حال استراحت محتواي ة در عضل .در گردش در پاسخ به ورزش استmRNA IL-6 

با اين حال  ).25،20(است  يريگ اندازهقابل  IL-6پروتئين  ي ازمقادير اندك با اين حال ،پايين است بسيار

 نكتة ).27،25،17( ديده شودورزش  ةممكن است در پايان دور mRNA IL-6 يبرابر 100افزايش 

). 26(هاي استقامتي بوده است عضلاني و سرمي در پي ورزش IL-6شايان توجه آنكه بيشترين مقادير 

هاي ورزشي استقامتي ارجحيت سازي ايمونولوژيكي استفاده از فعاليترسد براي فعالنظر مي بنابراين به

انواع تمرينات ورزشي با با وجود اين استفاده از . داشته باشد؛ همچنان كه در مطالعة حاضر مشاهده شد

هاي موجود در اين زمينه  هاي متفاوت به بخشي از پرسشها و مدت زمان مختلف و در واكسنشدت

  . پاسخ خواهد داد

در پي استفاده از يك دورة  Tكنندة  هاي تنظيمدهندة افزايش معنادار سلول نتايج پژوهش نشان

ها افزايش اين سلول. بوده است HSV-1عنوان ادجوانت در مدل واكسن  مدت تمرين استقامتي به كوتاه

ة تأثيرات دكنندييتأسازي سيستم ايمني در پي تزريق واكسن باشد كه دهندة فعال تواند نشانمي

طالعات بيشتر در زمينة تأثيرات ادجوانتي م. مدت تمرين استقامتي بوده است ادجوانتي يك دوره كوتاه
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هاي  هاي مختلف به بخشي از پرسشهاي ورزشي با شدت و مدت زمان متفاوت و با واكسندر فعاليت

 . موجود در زمينة تأثيرات ادجوانتي ورزش پاسخ خواهد داد
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Abstract  
The effect of chronic and acute exercise training has been investigated as a 
vaccine adjuvant in some studies. The aim of this study was to assess 
adjuvant effects of short term endurance training on activation of regulatory 
T cells in HSV-1 vaccine model. 24 BALB/C mice were divided into 3 
groups: control, vaccine and vaccine plus short term endurance training. The 
activation of reglulatory T cells was determined after spleen cell culture with 
ELISA method. One-way ANOVA was used for data analysis. The results 
indicated a significant difference among the groups in reglulatory T cells 
activation (P<0.05). Tukey post hoc test results showed a significant 
difference between control and vaccine groups with vaccine plus short term 
endurance training group (P<0.05). Results of the current study showed that 
increased reglulatory T cells activation following short term endurance 
training was considered as an adjuvant. These results suggested that short 
term endurance training as an adjuvant may enhance vaccine efficacy.     
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