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Peripheral blood mononuclear cell R�E� = � 5
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���5���� �5��& B
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�&�%& 7�H 7 ) *�%
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*�%
� `�&�) )Immunosuppression0)� ���� =�� (G *� 5I�- 75�%I�� 7��= 5���C.  
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 ���� �� ��	�
 ��� ��	�� ��������� �  ��������CXCR3 ������ �	
�� �������� "����'� ) 

*�         ����@ A��? ,B��2��� *�6C ���-���� 
�� ./$��D

 �2�>� �� *1)��    %���E� ��� ��F+�.� *����D��� ���

��C �     ;��G$ �� ����C�CH � '���� ,���I�� ���$ %�6! �

*�        B� 
���� *6��! ,��/��9�$�:� ;���� �	 ./���	

  4���� ����J �����+ �� K���G� ;�����6+�$�:� L�6M����  

)Milk thistle *���6E "���$ ���� (Silybummarianum 

 �� *����-���� ������  ����!�Silybin ,Silychristin  �

Silydianin *�     ��.� �?��J ��� 
���� *6�! ./D�� ��

*��1�2� /3 � �/-�  ���&  
� �� . !� P��>� Q�

 ������� ;���	 �	 <����      ����$ �/�-� A�6�R� ����

 ����5�       �����5� ,*����	 �� *�6�2� ����   ����

 ���M� � *S��@      �	�T��!� B����6� �	 *�!��� ����

*�  �	�	 ;��G$ *�U�2������� ��>2�7� .	�D    ��� /�$�

��� ,V�� �����	 �	 *�& 
��� *6�!  :��-� ;������ �

*�$ *�! �/-� ����! ��  /D��)3-1(.  

��	 *? Z�!� ��>2�7� �	�	 ;�G$ ��J� �    ��� /�$�

 *�� 
��� *6�!     %�6�! �� *E���$� ���I�� /�$���   ����

 %�6��! �����$) ��������   ���� [������ �������� �����

� � �� ,;�2�� ,;�/�R� ,���! ,���!��C ��1� �� (�$�I

   ,*���1�2� /�3 � �/-�  \�T& ]��J �� ��:E ./��

   *���$H � *$�?���! /��3 �����.� ����	 
����� *6���!

*� '�$ *$�/�5��  *�� 	�1�G�C ��>2�7� 
� ./D��   /����

      �	 ��T@� 	��#� <�)�� 
���� *6��! �� �1)��� ��

*� *2�6! ���! ���G�C  	�D)4(.  

%�! �	    �/�>� ����.� �� ;����� �)�� ,��J� ���

) *���Immunomodulatory �/D P�7>� ���+ 
� (

     "��#$� �	/�>�� ���>2�7� ,]��_J 
� �	 �  !�

  !� �/	�+)6-5 ,3-1(      *6��! ��.� ,%��& 
�� ��� .

%�6! �� 
���  �!�T�2 �6�) �� *��� ��� �� �T  �

45�$��� '�$   . �!� ��J��D�$ �	�� /& �� [���� ���

  ��� 
��� *6�! ���1� �.� *!��� �� �V��� �� *b>�

 %�6�! ��I��   ����T     ;��G$ ,*��(�G���H c���D �	

�	�	 
��������! �����1� ����� ����� /���$�  ������γ-IFN   

)Interferon gamma � (2-IL )2Interleukin (

   �!� �	�� �����)5(  �/�E ,������ �	 .    ��.� ��(	 ��

  ������D ����� �� ;H *�������   ��	 ����� �����5��� �  

)Dose-dependent  ���!�T�2 ����I�� ���� (  ;���G$ ����

�	�	  /$�)7(.  

  �����! �� :�-� ;������ ��� �� �� �>2�7� B �	

   ��� 
���� *6�! *���� �.� , !� �/D "�#$� *6�2�

 �!�T�2 f!�C    ;U����� ��� *�7��� ;�J ���    ��� ���

  *������J '���#� %���-$	Legalon   (
����� *6���!)

 !� �/D Q��'+)8(  . 

      ;���� ��� 
���� *6��! *������  !� 
��� LC

�/$��+   ��$ ,/��5� 
�����! *E�$ �� *������ ���

    ,���	 
�� *���� �/�>� 45�$��� A�h�� ���� �1��

 0����! ����E �� //) i:� B 	�#� ���� ��6� 

 �/����  �	 ,���(	 ����! �� ./��D�� /����D��� *����� �

 �!�T�2 ���� ;	�� *�! "/E ��-.� ���h   ����T 

  �������	 ���� 
'(�) ����	 B ;���E �� ,*$�5$�

 �	 �/��) *-$���) j�����E ;�/��� *����� �(������!

.	�� /���J �	�T�!� ���@ B���6�  

     ��� 
���� *6��! ��.� *!��� �� �� *��>2�7� �I��

 �!�T�2  ���T ��J�	�C %�6! 
V ��� �� ,/$�   ����

) *$�?�!Cell line �!�T�2 � (  ���T    �	��� *�D��

)  !�9 ,4      *$��5$� %�6�! �� ��� 4�� �	����� �	 .(

  %��>� � B���� , !� �/D �	�T�!�    �� ���G�� ����!

)  !� ����+ ���h ;U���� K�?9 ,4  ��>2�7� 
� .(

%�6! �� �	�T�!� ��   ���5� B�� ���  ;��J ��   *�7���

)Peripheral blood mononucleated cell �� (
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 �������� 	���	 ���� �� ��	�
 ��� ��	�� ���CXCR3 ���� �	
���� �������� "����'� ) 

  c������� �	  ����G� ,42�����! 
�����-6?��	RPMI   

)Roswell Park memorial institute medium � (

    �� P/�� . ���+ ����h 
��� *6�! ����#� �	

 ���� �	 � 
��� *6�! ����	 �.� *!��� ,�>2�7� 
�

 ;����� ���� /���5��T2�!�/��$��+ �  *��������3CXC 

)3Chemokine (C-X-C motif) receptor �� [���� (

 �!�T�2  l�$ *��� ���1 )1Th  �1T helper	�� (.  

  

��� 	
  

����� ��	�� 
�� ���  

 �/��������05/0    
����6������! �	������C �� "������+  

)g 7 sigma, mw: �	 (ml 1    /��5��T2�! ����� �	

)DMSO  �Dimethyl sulfoxide  ������ �� o2�J (

���Jp %���6�� 	���#� ��mM 100 )Stock solution (

%�� �	 ���Jp %�6�� ./D �&     4��5�� B�S�� ����

 �	 � /DCº 20 -    ����� ./�D ���/1($ �	�T�!� Z@�� ��

��1�    ���� %��6�� �mM 1�   
����6��! ��mM 100 ,

µl 10  
����6�! ��mM 100  �	 ��7@ ��7@µl 90  ��

 /�5��T2�! ���� �	100     ��� LM�! ./�D �& /h�	

µl 900  c��� ��1640RPMI  4#& ��mM 1 ./�!�  

���� � ������ ��� ���  �����  ! ���  ��

 
"�#� $��)PBMCs(  

�$��$ ) 42�! <6?��	 	���� �� ;�J �8  =n (ml 5  ��

    
�2��! ����� ��T�5� �� ���5� 4#& �� ����M� ;�J

)PBS  �Phosphate buffered saline  ./�D [�6R� (

 � ���  @	 �� �h�& [�6R� ��ml 5    �	��� %�����

)U�T��$�! �� LC ./Drpm 2800 ,20  ���	 �	 ���@	

�V (r���      ;���� ��� %����� � ���!:C �h�� /& �

PBMCs Z�) ���!�C  M�C �� , !�  LM! ./D ���H

 �� �-��� �	PBS %�6! ./D �	�	 �G�5D   Q����D ��

 � /$/��DViability ;H  ���:E Q�� ���� ����  ���F��+

 ) ��6� ;�M��4/0   �	 /�h�	PBS   ./�	�+ oR�G� (

 �!�T�2  ����	 ���Viability  �� s��95   �	 /�h�	

./����+ ���@ �	�T�!� 	��� s���H �/>� �&���  

����� ��� ��� '() *��+, � ��  

PBMCs    ���6= ���� �/��D �/��)105  ×8  �	 %�6��!

*��6��   ���6C �	 �����224 ���$�J  4��#& �	 u7��5� �  

1  *�6��    ��� ����2g/mlµ 1  ��Con A    B����  �1)

 ����#� �	 � ;U����Mµ 100   �	 �� � 
��� *6�!

 ;H %:&DMSO   c���� �	 (*T�� /��D ;���E ��)

     �	�T��!� %�6�! ��/��� ��5� �� ;H ;�'�� ��)  G�

  �� ����2����� <5& �� �/D900    ,(/�	�+ �-�!���

 �/��� ���� � /��D �	�	 �����@72  c����D �	  E���!

 ���	) 	��/$��!�Cº 37   ���?� ,95   � /�h�	2CO 

5     ���	 
�� ;���C �	 ./$/�D �	�	  �G� (/h�	  �

%�6! ,;��!����$�   *������ ���� � /$/D  D�	�� ��

 
����� ;��� �	 *2���&� �����v� �/�$��+    	���� ���

./����+ ���@ *!���  

�+�������- .��#! � ��/0!  

  %�6�! /�h�	   ����T +4CD   �/���� ;����  � �/�$��+ � 


����� CXCR 
�� �	  �>�)  �!�T�2 ��� ���T ,

   ��(��!	 c�!��FACSCalibur flow cytometer   ���

  "��$ ��� �� �����M���   ��'���Cell Quest    ,	��� '�1#�

 x��$� B���� ���� ����� 
��� � /��	�+ oR��G�  �����  

FITC )Fluoresseinisothiocyanate � (PE 

)Phycoerythrin( �	�� *�$H ��� ��   %��$�6���� ���

/D �+�y$�� *$�5$� /3    
���>� ����� ./�	�+ "�#$� ,

4CD � 3CXCR   �� <����� ��FITC  �PE   �	�T��!�

 ./D105  ×5 PBMCs  ��10     �T) ��� �� ���2�����

�	�� *�$H      ��� ;���!����$� �� /�>� ./�	�+ ��/$�G$ ��
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 ���� �� ��	�
 ��� ��	�� ��������� �  ��������CXCR3 ������ �	
�� �������� "����'� ) 

 �/�20 *���� �	 � r��� ���	 �	 ���@	�  %�6�!   ���

) ��� �	10  ,���@	rpm 1500 �� (PBS  LM! � ��5D

�	 ml 5/0  ��PBS �����?�=  ]�����6J ./$/����D ��

 �����!�T�2  %������>� �������������C c����!�� ������  

Forward scatter/ Side scatter �6�!� ��   �>�) �

 �!�T�2  ���45CD   ���? �� ./	�+ ��6�� � �'#�

 ,%����>�10000   ./��D �	����D ���2�2 ���� �	 %�6��!

 z���'�IgG )Immunoglobulin G   %�����  �1) (

� 	��� ����� LC    ;����E ��� {���$ . ��+ ���@ �	�T�!

 %�6��! *��6� /��h�	  �����T +4CD  �/����� ;�����  �

�/��$��+     ���>�) 
���� �	 *�������� �����  �����

 �!�T�2  ���T /D ;���  ��D)1.(  

  

 
  

 .1,1��2�� $�(3 �+��������- +���4! .  $��6 �3CXCR '��82�  ���CD4+ T +4CD ��� 	� ����  ! ��� .1, 
"�#� $�� ��  ��

 ;�!+! �6a �b  �c  � ��	�� 
�� �6 '() �� �<6 � '() �� .=>DMSO  

��2�� $�(3 '?�> +� � ��, @��A! '?�> 	�BC �6 +��4! +� ��� � ���� �6 �) '� 
��� ��, ��� +D��1� �� *=!+� '2	��- E3	 �  .�3�

:a ���  ���3CXCR  �'=F�:b ���  ���4CD  �3CXCR � �'=F:c ���  ���4CD  �'=F�:d ��� 
82� ���, ���  

a b

b 

c 

59/2 %  59/2 %  

97/2 %  
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١٠        ٢

١٠         ١
٠  

FITC4 CD 

١٠
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٠  

FITC4 CD 
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٠  

FITC4 CD 

104  

103  

102  

101  

100  

104  

103  

102  
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100  
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 �������� 	���	 ���� �� ��	�
 ��� ��	�� ���CXCR3 ���� �	
���� �������� "����'� ) 

���� .��#! � ��/0! G�	 ��  

 ��v���/$��+    %�6�! �	 *������� ����   ����1Th   ���

*6�!  � 
���DMSO  �� � /D ���#� (*T�� /��D)

 s������HNon parametric ����$��$  ���T)  ������

Wilcoxon �5���  1) �	�	 � ���+ ���   �/�D �/��

  �	�T��!�Z���) ����E:?� ./��	�+  c��!�� �/��D ���H

 "��$    �����H ��'���SPSS )SPSS Inc., Chicago, IL (

     
�($���� ����h ��� {���$ ./	�+ '�2�$H±   P����$�

  ./$/�D Q��'+ %��/) �	 ���>�05/0 ≤ P  *��>�  ��	

/	�+ *�6�.  

  

���	 	
  

  %�6�! /�h�	  ���� T +4CD   �/���� ;����  � �/�$��+ � 

3CXCR  �>�) 
�� �	 ���  �!�T�2  ���T   �� ��-@

   �G�16/5    �����#� �	 ,/�h�	DMSO   *6���! ���

 
�����17/6  � /��h�	72  �	  ��G� �� /��>�  E���!

 	�/��& 
����� *6���! ������#�44/8  
����>� /��h�	

 
��>� ���� ./	�+4CD     ��� �/�D ��_�� �	��� *�$H ,

�	��   �!��6� �FITC   
���>� ���� �3CXCR  *��$H ,

�	�� �� �/D �_�� �	�� �6� �  �!�PE./D �	�T�!� , 

����    *�� ;��G$ K����� 
� �� �h�& ���    ��� /��	

 ��/��z �$��$ ���� �/�H  !	 ��    ��-@ ��� 
��� *6�! �

 �����  G� ��38/2 - *�   /�D��)05/0 < P(  ,�� 
�� �� .

 ��$��$ 
��     ��$��$ ��� 
���� *6��! �    , �G� �� ��-@ �

*�>� ���T�   ��/���)  D�	 	�)� ��	z  ����$  ���>� � ��

��  !�   ����>� P���$� � �Th 
�($��� �� *>��� ����	

*� B /&�� ) (/D�� %�/)1(.  

   *6��! �����#� �	 
�($��� ��/�� ,�(	 P�? ��

 	�/& �	 
���38/2   
���}�� . �� s�'�� /h�	

 ��/��z �$��$ ���� �/�H  !	 ��     ��� 
���� *6��! �

DMSO  �����521/0-  *��   ) �� ��� /�D��05/0 < P (

~�'� �$��$ 
�� �� 
� �� .	�� ��     ��� 
���� *6��! �

���$��$  �DMSO *���>� �����T�  . ��D�	 	���)� ��	

      
���� *6��! �����#� �	 ��$��$ 
�($���� 
��}��

)44/8     �����#� �	 ��$��$ 
�($���� �� ��G�� (/h�	

DMSO )17/6 	�� (/h�	.  

  

���  

 *�� ;�G$ K���� 
� �� �h�& {��$     *6��! ��� /��	

�E�� 
���  ;��� s�'���/$��+ � 3CXCR *�   .	��D

���G�     c�!�� *������ �	 ,{���$ 
�Rabinovich  �

 ;������)10(  �.�3Anti-CD  ;��� ��� �� �/�$��+ � 

3CXCR     �!	 ��� {��$ � /D *!���   ;��G$ �/��H

�/��	    
�� ;���� s�'�� � �/�$��+    .	���Sallusto  �

 ;��������)11(    s����� ��� ������ ;�/����mRNA 

3CXCR   ��.��� �� />� ��3anti-CD    ./�$	�� Q��'�+

*� �@��� 
�    ����T�  �6E �� /$���   �	��� *��$H �	

./D�� �	�T�!� 	���  

  
 ����1����A� .  	��A� �Z 
2<� H" �  � '() �� .=> �6 ��	�� 
�� �	��DMSO ��	�� 
�� �6  

TH1- CXCR3  

	
�����  �����Z  �����P 

*�+ ,� -./ �0 12��� ��3� 380/2- 017/0 

DMSO  ��3� �012��� 521/2- 012/0 

 ��/��:Z ���$ ��  !� ����>� � *� B /&�� ���>� P���$� � �Th 
�($��� �� *>��� ����	 ./D��  

DMSO: Dimethyl sulfoxide
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*�    ��� c-���� ���/$�(�2 �� *�) ;H �� ./�� �/�$��+ � 

3CXCR  c!��IFNγ 
�����! �     ���2� *���1�2� ����

*�  /$�D)14 -13(  %�6�! /��2�� �� �#�� ��� 
� ,   ����

 l�$1Th f!�C B � %�6! 
� �� �.��� *� ��   ��� .	�D

    ��� 	��	 �� *��$��� 
�� *��� 4�5�! ,�	/>�� �V	

;U *�$H ��6E     <-�! � 	��D ���E 	��� '�$ �	�J ���

 ���� �E�� , �1$ �	 �� 	�D *-$�) j���E � <�!H

������) ������ *� 	���� �	 (*��� 	�J ��� .		�+  

f!�C 4���� ,��!�� 
� �	  4�5�! ��� ;�5$� *���

      ����@ ��)�� 	���� *2�6�! � %������� *��� c!��

������ �� ����5� �	 . !� ����+ ������ /�$�� ��  ���

   ;/�� *���� 4�5�! 0���! ,... � ;�?�! ,
�� 	�J

��� �� *� ������ �� ���+ 
� %���� ��� *� ��   /�D��

f!�C ��1� � � s��� �E�� ��     ��� .	��D *���� ���

%����>� ����?Q�� ,  0�����! ������ �	/��>�� �����

*� ��� �� *��� 4�5�!  *��� �(����! ������	 .	��

;����� /�$��)   ��!�T�2 �� (... � 
�5���C�� ,��   ����

T *� 	���$ � ��1� ��     �	�T��!� 	���� Q�� B� ,/���

*�  ����5� �	 �/� ���	 �	 �����	 
� P�_� ./D��

������ ��   ����H ,i�C�2 /�$��� ��   ... � /��9������

 �	 ,��2	 
��� �� . !� �	�� *-$�) j���E ����	

%�!        �/�>� �������	 ��� ;������ ��)�� ���J� ���

�/���       /��$�� ����� *-$��) ����.� ��� *��� 4�5�! �

  !� �/D P�7>� 
��� *6�!)15 ,7(.  

�1�2� /3 ,*$�/�5�� *�$H ���.�  *$�?��! /3 � *�

     �!� �/�D �	�	 ;��G$ 	/>�� �V��� �	 
��� *6�!

)9 ,4(   ����	 ;����E ��� 
��� *6�! �.� �� �7��� �	 .

������ �	 *��� 4�5�! �(����!     *���� 	��J ����

   ���>2�7� �� *�b>� ,	��/$ 	�)� *��� *�6E ���/�

� *6�! ���1� �.� �!�T�2 ��I�� �� �� 
��  ���T  �	

 c��DEx vivo  �In vitro �	�	 ;�G$    ���1� ��� �� /$�

 /�2��2-IL  �IFN-γ *� �����  /D��)8-7 ,3( 
� �� .

   /��2�� ��� ��� 
��� *6�! ���1� �.� �� �)�� �� ��


�����! �	 	�)� %���&� 
� ,��  ��� ���	 
� �� 	�
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�

��� 0���!*� ,�/   ,��(	 ��! �� ./D�� /��D��� /$���
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Abstract 
Background: Silymarin, apolyphenolic flavnoid derived from milk thistle (Silybum marianum), is 
known to have anti-inflammatory, hepatoprotective, and anticarcinogenic effects. The aim of this 
study was to investigate the effect of silymarin on the chemokine receptor of (T helper) Th1 cells.  

Methods: Peripheral blood mononuclear cells (PBMCs) from 8 healthy individuals were activated 
with Conconavalin 'A' and treated with silymarin (100 µM) or dimethyl sulfoxide (DMSO), as 
negative control, in a standard condition (RT: 37 and CO2: 5%). Cells were incubated (72 hours) and 
then examined for the cytometric evaluation of chemokine receptor CXCR3 expression on Th1 cells. 
Peripheral blood lymphocyte subpopulations were identified and evaluated by two color flow 
cytometric analysis. A nonparametric paired samples Wilcoxon test was applied to compare the 
grouped data. Results were expressed as the mean ± standard deviation (SD). P-values < 0·05 were 
considered to indicate significant differences. 

Findings: PBMCs treated with silymarin increased the expression of CXCR3 on Th1 cells. These 
results were significantly (P = 0.017) in all samples. 

Conclusion: This study provided evidences of effectiveness for silymarine on the expression of 
CXCR3. Therefore, in future, silymarine could be used instead of other drugs such as 
immunosuppressive with fewer side effects in autoimmune diseases. 
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