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  ر فیزیولوژي ورزشرفسنجان، رفسنجان، استادیا) عج(دانشکده علوم انسانی، دانشگاه ولی عصر : عبدالرضا کاظمی

  دانشکده علوم انسانی، دانشگاه تربیت مدرس، تهران، دانشیار فیزیولوژي ورزش: *حمید آقا علی نژاد

   دانشکده پیرا پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی، تهران، استادیار هماتولوژي : شعبان علیزاده

  زشکیدانشکده پزشکی، دانشگاه تربیت مدرس، استادیار ژنتیک پ: شیرین شهبازي

  دانشکده علوم انسانی، دانشگاه تربیت مدرس، تهران، دانشجوي دکتري فیزیولوژي ورزش: صادق امانی شلمزاري

  استادیار، گروه بیوتکنولوژي پزشکی، انستیتو پاستور ایران، تهران: رضا مهدیان

  

  

  

  

  

  

  چکیده 

هدف پژوهش حاضر بررسی . کندایفا می تمرینات ورزشی نقش مهمی در پیشگیري و کمک به درمان سرطان پستان :مقدمه

در تومور ) SOCS1( 1- رسان سایتوکاینیگر پیامو ژن سرکوب RNA -155اثرات  کمک درمانی تمرینات ورزشی بر بیان ریز 

  .موش مبتلا به سرطان پستان وابسته به گیرنده استروژن بود

. به طور تصادفی قرار گرفتند) RT(استراحت - تومور و) ET(ورزش  - گروه، تومور 2سی ماده در موش بالب 16 :بررسیروش

 6به مدت  ETسپس، گروه . تزریق شد به هر موش) MC4-L2( پس از آشناسازي، یک میلیون سرطانی وابسته به استروژن 

در . ي شدگیرحجم تومور به صورت هفتگی با کولیس دیجیتال اندازه. تمرینات استقامتی را انجام دادند) روز در هفته 5(هفته 

و  RNAاستخراج . درجه سلسیوس نگهداري شد -70ها قربانی شدند، بافت تومور استخراج و فریز شد و در دماي پایان موش

در نهایت روش . انجام شد cDNAساخت  به ترتیب با استفاده از پروتکل ترایزول و مطابق دستورالعمل کیت cDNAساخت 

Real time – PCR وري شدآانجام و نتایج جمع.  

این ). P<0/05(مشاهده شد  RTو  ETهاي در گروه SOCS1و بیان ژن  mir155اختلاف معناداري در بیان  :هایافته

  .خوانی داشتنتایج با میزان رشد تومور هم

با . شودبافت تومور می SOCS1و بیان ژن  mir155تمرینات ورزشی به ترتیب موجب کاهش و افزایش بیان : گیرينتیجه

توان ادعا کرد تمرین استقامتی از طریق افزایش ، میETدر گروه  SOCS1و افزایش بیان ژن  mir155ه به افت بیان توج

  . ها نقش کمک درمانی در سرطان پستان داردهاي ضدتوموري و کاهش بیان آنکوژنبیان ژن

  SOCS1.و  mir155سرطان پستان وابسته به گیرنده استروژن، تمرینات استقامتی،  :هاي کلیديواژه

 
 

    

     .تهران، گروه تربیت بدنی، دانشکده علوم انسانی، دانشگاه تربیت مدرس، حمید آقاعلی نژاد: نشانی نویسنده پاسخگو *    

 halinejad@modares.ac.ir: نشانی الکترونیک
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 مقدمه

سرطان پستان یکی از مشکلات مهم سلامتی زنان ایرانی  

زن ایرانی یک نفر احتمال ابتلا به  10تقریباً از هر . است

سرطان پستان چندین زیر نوع . )1(این بیماري را دارد 

بندي آنها را به مولکولی اصلی دارد که در یک تقسیم

هاي وابسته و غیر وابسته به گیرنده استروژن سرطان

هاي پستان تومورهاي اکثر سرطان. نمایندبندي میطبقه

-هاي استر مجراها یا لوبولتلیالی هستند که از سلولاپی

طلاحاً گیرنده آلفاي شوند و اصهاي پستان ناشی می

  .  )2(شوند مثبت نامیده می) ERα(استروژن 

بیش از . ارتباطی بدیهی میان سرطان و التهاب وجود دارد

ها نتیجه عفونت مزمن و سایر انواع درصد کل سرطان 25

نشان  هاي اپیدمیولوژیکداده. )3(التهاب مزمن هستند 

دهد ارتباط بسیار قوي میان التهاب مزمن و پیشرفت می

تواند بیان همچنین، التهاب می. سرطان وجود دارد

  هاي مانند ژن(گر تومور هاي سرکوبها و ژنآنکوژن

را به ) آنکوژنیک RNAریز هاي گذار پروتئینی و ژنهدف

  . )4(تغییر دهد  منظور ارتقاي دگرگونی نئوپلاستیک

هاي تنظیمی کوچکی هستند که ها مولکولRNAریز

گون مانند تکثیر، نقش مهمی در فرایندهاي بیولوژیکی گونا

به . )5و  6(و ساز دارند  مرگ سلولی، تمایز و سوخت

گروهی از (ها RNAتازگی کشف شده است که ریز

نقش مهمی در سرطان و ) هاي تنظیم کنندهمولکول

القا  1زاییو ممکن است میانجی سرطان )7(التهاب دارند 

ها RNAدر سرطان، ریز . )7(شده به وسیله التهاب باشند 

). 9(کنند به عنوان آنکوژن یا سرکوبگر تومور عمل می

  هایی که سبب تسریع رشد تومور شده و RNAریز

  کنند به عنوان آنکومیر شناخته مهار می تومورها راآنتی

 RNAشرایط التهابی به تغییر سطح بیان ریز. اندشده

هاب نقش داشته رود این تغییر در التمنجر شده و گمان می

در سرطان  mir-155ها، RNAدر میان ریز .)7(باشد 

به  RNAبنابراین این ریز. )7و  8(یابد پستان افزایش می

هاي گرسرکوب. شوددر نظر گرفته می 155- عنوان آنکومیر

. )9(شوند می 155-تومور موجب کاهش بیان آنکومیر

یکی از  )SOCS1(12-رسان سایتوکاینیسرکوبگر پیام

 155-سرکوبگرهاي تومور است که اثرات متقابلی با آنکومیر

                                                
1. carcinogenesis   
2. Suppressor of cytokine signaling 

علاوه بر این نشان داده شده است که عوامل ). 8(دارد 

سبب افزایش بیان ) IL-6( 6- اینترلوکین التهابی از قبیل

  .)10(شوند در سرطان پستان می 155- آنکومیر

در بسیاري  SOCS1هاي صورت گرفته بر اساس پژوهش

  . )11(یابد هاي توموري انسان کاهش میاز نمونه

 155- هاي سرطانی پستان اثرات آنکوژنی آنکومیردر سلول

یابد، در عوض افزایش می SOCS1با خاموش کردن بیان 

فعالیت تومورژنزي آن را، کاهش  SOCS1تجدید بیان 

 .)7و  8(دهد می

در سرطان پستان  IL-6اند که غلظت مطالعات نشان داده

یش غلظت و از آن جا که افزا )12و  13(یابد افزایش می

سرمی آن در بیماران سرطان پستان که دچار متاستاز 

گر هستند مشاهده شده است از آن به عنوان یک نشان

گونه که در همان. )14(شود تشخیص سرطان استفاده می

سبب افزایش بیان  IL-6بالا ذکر شده در سرطان پستان، 

  .شودنیز می 155- آنکومیر

برخی مطالعات اثرات مثبت تمرین ورزشی در بهبود 

با اصلاح سبک ). 15-17(سرطان پستان را نشان دادند 

ان کاهش و همچنین زندگی افزایش خطر بروز سرط

عوامل مختلفی از . یابدوضعیت بیماران مبتلا بهبود می

جمله فعالیت ورزشی منظم منجر به کاهش خطر بروز 

علاوه بر این، میان سبک زندگی و توسعه . شودسرطان می

سرطان پستان، پروستات، مغز و کولون رابطه عکس وجود 

ر پیشرفت تواند خطسبک زندگی فعال می). 18و  19(دارد 

دهند مطالعات نشان می. سرطان پستان را کاهش دهد

درصد کمتر از زنان غیرفعال به  30تا  20زنان فعال 

اگر چه سازوکارهاي . )17(شوند سرطان پستان مبتلا می

زیادي براي توضیح این کاهش وجود دارد اما شواهد کمی 

اثر متقابل تغییرات . )16(براي اثبات هر کدام وجود دارد 

ها با فعالیت ورزشی بیان ژن عوامل ضدتوموري و آنکوژن

که در سرطان پستان نقش دارند، به خوبی مشخص نشده 

مطالعات جدید اثرات مفید دویدن روي تردمیل با . است

شدت متوسط بر جلوگیري از پیشرفت تومور را نشان دادند 

فعالیت بدنی وضعیت زنان مبتلا به سرطان را کاهش . )16(

هاي حیوانی و دهد اما سازوکارهاي درگیر در مدلمی

جونیفر و . )15(اند انسانی به طور کامل شناخته نشده

اظهار داشتند که فعالیت ورزشی خطر ) 2009(همکاران 
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پروتکل تمرین ورزشی استقامتی بر روي نوار : 1جدول 

 گردان

 
  سرعت  دوره تمرین

  )متر بر دقیقه(

  زمان

  )دقیقه(

 تکرار

  )روز در هفته(

  5  20  10-6  مرحله آشنا سازي

    MC4-L2 تزریق سلول سرطانی 

  5  25  14  اول دو هفتۀ

  5  30  16  دوم دو هفتۀ

  5  30  18  سوم دو هفتۀ

 

 

کند اما سازوکارهاي درگیر به سرطان پستان را متاثر می

 سازوکار اثر تمرین و . )15(اند خوبی شناخته نشده

 فعالیت بدنی در کاهش التهاب، احتمالاً کاهش رهایش 

در پاسخ به انقباض عضلانی  IL-6ها از قبیل سایتوکاین

با وجود این، اثرات تمرین ورزشی بر  )20(منظم است 

التهاب محدود است و نتایج حداقل در زمینه سرطان قاطع 

تري به منظور توصیف و بنابراین، مطالعات بیش. نیست

مشخص شدن اثرات تمرین ورزشی بر التهاب سیستمیک 

  . درجۀ پایین در سرطان مورد نیاز است

رات ورزش بر ها در زمینه ورزش و سرطان اثبیشتر پژوهش

هاي کیفیت زندگی، قدرت و استقامت عضلانی و شاخص

عملکردي بیماران مبتلا به سرطان را بررسی کردند و 

مطالعات انگشت شماري به سازوکارهاي سلولی مولکولی و 

نحوه اثرات ورزش بر مسیرهاي سیگنالی موثر بر رشد 

علاوه بر این، به تازگی نقش . تومور انجام شده است

هاي تنظیم کننده در پیشرفت به عنوان مولکول RNAریز

و یا پسرفت تومور شناخته شده است اما اثرات ورزش بر 

مطالعه حاضر از . آنها در تومور به درستی مشخص نیست

مطالعات انگشت شمار در این زمینه بوده و اولین پژوهشی 

و اهداف بالادستی و  Mir-155است که اثرات ورزش بر 

  . دهدرا مورد بررسی قرار می پایین دستی آن

با توجه به وجود ارتباط بدیهی میان سرطان و التهاب، 

بر  IL-6تأثیر التهاب مزمن و عوامل التهابی همانند 

در سرطان و تاثیر این دو  155- افزایش بیان آنکومیر

این سؤال  JAK/STAT/SOCS1فاکتور بر سیگنالینگ 

رزشی که منجر در ذهن محقق ایجاد شد که آیا فعالیت و

شود، بر میزان پروتئین به کاهش التهاب سیستمیک می

IL-6 ژن و بیان  155-بیان آنکومیر وSOCS1  در تومور

  هاي ماده مبتلا به سرطان پستان تأثیر دارد یا خیر؟موش

  

  هامواد و روش

بوده که به شیوه میدانی و   پژوهش حاضر از نوع تجربی

  موش ماده  16ظور بدین من. آزمایشگاهی انجام شد

گرم از انیستیتو  15-14هفته با وزن  5تا  3سی بالب

پاستور خریداري و به حیوان خانه دانشگاه تربیت مدرس 

پس از یک هفته آشناسازي با محیط یک . منتقل شد

ها به هر موش تزریق و موش MC4-L2میلیون سلول 

  به منظور دستیابی به مقدار مورد نظر از  . سرطانی شدند

کشت  DMEMها در محیط هاي سرطانی، سلولسلول

. تایی تقسیم شدند 8ها به دو گروه سپس موش. داده شدند

گروه (یک گروه به زندگی معمولی خود در قفس ادامه داند 

و گروه دیگر پس از پیدایش تومور پروتکل ) RTکنترل یا 

را انجام دادند  1تمرین استقامتی ارایه شده در جدول 

در طی اجراي پروتکل حجم تومور ). ETمرین یا گروه ت(

در پایان . گیري شدبا استفاده از کولیس دیجیتال اندازه

و گروه  ETگروه (ها اجراي پروتکل ورزشی تمامی موش

RT ( قربانی شدند و بلافاصله بافت تومور استخراج و در

به روش  IL-6میزان پروتئین . نگهداري شد - 70دماي 

پس  SOCS1و بیان ژن  mir-155ت بیان الایزا و تغییرا

با استفاده از روش  cDNAو ساخت  RNAاز استخراج 

real time  گیري شداندازه .  

سلول سرطانی کارسینوماي مجاري پستان : کشت سلول

براي اولین   ER+ (MC4-L2(گیرنده استروژن مثبت 

به وسیله تیم تحقیقاتی دانشگاه تربیت مدرس از محققان 

هاي سلول. بوینس آیرس آرژانتین خریداري شددانشگاه 

MC4-L2  در فلاسکT75  در محیطDMEM  15با 

 100سلین ، گلوتامین، پنیHEPESمول بافر میلی

میکروگرم در  100لیتر، استراپتومایسن میکروگرم در میلی

پس از پرکردن . کشت داده شدند% FBS 10لیتر و میلی

ایع رویی برداشت ها، مسطح فلاسک بوسیله سلول% 90

، در مرحله بعد با آنزیم PBSشده و پس از شسستشو با 

ها جدا شده و پس از از کف پلیت سلول 0.025تریپسین 

، کلیه FBS 10%سازي آنزیم با محیط حاوي خنثی

محتویات فلاکس را داخل لوله فالکون ریخته و آن را در 

دقیقه سانتریفیوژ کرده، در   5- 3به مدت  1200دور 
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١٠  
  

  

  Real timeدر  SOCS1و ژن  mir-155توالی پرایمرهاي مورد استفاده براي : 2جدول

  
 NCBI آغازگر برگشتی آغاز گر جلویی 

Mir155 UUAAUGCUAAUUGUGAUAGGGG
U 

 NR-029738 

U6 GCGCGTCGTGAAGCGTTC GTGCAGGGTCCGAGGT NR-003027 
SOCS1 GCTGTGCCGCAGCATTAAG CCAGAAGTGGGAGGCATCT

C 
NM -

001271603 
GAPD

H 
TCAACAGCAACTCCCACTCTTCC ACCCTGTTGCTGTAGCCGTA

TTC 
NM-008084 

رحله بعد مایع رویی را برداشته و پلاك سلولی در داخل م

سپس براي تعیین زنده . حل شد% FBS 10محیط حاوي 

بلو و لام مانده و شمارش سلولی به ترتیب از تریپان

  ). 31(هماسیتومتر استفاده شد 

ها براي ایجاد تومور سوسپانسیون لبه منظور تزریق سلو

 PBSلیتر بافر میلی میلیون در هر 10سلولی با تراکم 

سی ماده، یک میلیون سپس به هر موش بالب. تهیه گردید

سلول به صورت زیر جلدي به ناحیه بالاي ران سمت راست 

  . تزریق گردید

براي تعیین حجم تومور طول : اندازه گیري حجم تومور

تومور به عنوان بزرگترین بعد تومور و عرض آن به عنوان 

اي طول و عرض تومور هفته. دگیري شبعد دیگر اندازه

گیري شد و با استفاده بار توسط کولیس دیجیتال اندازهیک

از فرمول محاسباتی حجم تومور میزان آن تعیین شد              

}×W) V=1/2(L2{) V= حجم تومورW= عرض

براي دستیابی به داده خام . )21() طول تومور =Lتومور، 

مورد نظر عدد محاسباتی هفته آخر بر هفته اول تقسیم 

  . شد

، IL-6گیري سطوح به منظور اندازه:  IL-6اندازه گیري 

بلافاصله بافت تومور برداشته  ها،مودن موشپس از قربانی ن

. نگهداري شد - 70شد و در نیتروژن مایع فریز و در دماي 

 گرم بافت تومور در ظرف هموژنایزر حاويمیلی 100میزان 

داده شدند تا بافت کاملاً خرد شده و  محلول لیزات قرار

سپس سوسپانسیون رویی در میکروتیوب جدید منتقل شد 

درجه  4گرم و  1500دقیقه،  10(یوژ و با سانتریف

قطعات بزرگ رسوب کردند و از سوپرناتنت ) سلسیوس

 به روش برادفورد استفاده IL-6گیري رویی براي اندازه

، KCl ،NaCl ،Na2HPO4محلول لیزات حاوي . گردید

KH2PO4  وPMSF  آب لیترمیلی 950بود که در 

 با سود )pH )4/7- 2/7از تنظیم پس و حل مقطر دیونیزه

 یک لیتر حجم به محلول نرمال، 1یا اسید کلریدریک 

با روش آزمایشگاهی الایزا  IL-6تعیین میزان  .رسانده شد

گیري براي اندازه. بر اساس دستورالعمل کیت انجام شد

IL-6  از کیت الایزايab100713  ساخت شرکت

abcam استفاده شد .  

مراحل استخراج : cDNAو سنتز  RNAاستخراج 

RNA  بر اساس پروتکل ترایزول به صورت دقیق اجرا شد

پس از   mir-155، با این تفاوت که براي استخراج  )30(

اضافه نمودن ایزوپروپانول، سوپرناتانت به مدت یک شبانه 

نگهداري شد و سپس مراحل بعدي  -20روز در دماي 

 cDNAبراي سنتز ). 31(استخراج به ترتیب انجام گرفت 

براي و  205311کیت  شرکت کیاژن  از SOCS1 ژن

 600583از کیت استراتاژن با  cDNA mir-155ساخت 

Cat NO: مراحل سنتز . استفاده گردیدcDNA  مطابق

  .  ها صورت گرفتبا پروتکل کیت

Real time – PCR : در ابتداي کار میزان غلظت بهینه

cDNA  و همچنین پرایمرهاي مربوط به هر ژن با استفاده

یش سریال غلظت براي هر کدام به طور جداگانه از آزما

بر روي دستگاه  real time- PCRبرنامه . مشخص شد

دقیقه و  10به مدت  95ْ: شامل SOCS1کوربت براي ژن 

  دقیق 1به مدت   60ْثانیه،  15به مدت  95ْ -سیکل  40

دقیقه و  10به مدت  95ْشامل    mir-155و براي ).  31(

ثانیه و   15به مدت   60ْثانیه،  10به مدت  95ْسیکل  45

به  U6و  GAPDHاز ). 31(ثانیه بود  20به مدت  72ْ

 mir-155و  SOCS1عنوان ژن کنترل به ترتیب براي 

پرایمرهاي طراحی شده و مورد استفاده در . استفاده شد

  .آمده است 2جدول 
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  تغییرات حجم تومور بین دو گروه: 1 نمودار

و  RTکندتر است، حجم اولیه تومور در گروه  ETشیب رشد تومور در گروه 

. کمتر شده است ETدر گروه  برابر است اما میزان رشد نهایی ETگروه 

کمتر است  RTنسبت به گروه  ETر این شاخص رشد تومور در گروه علاوه ب

)P=0/0001.( )متر مکعب واحد حجم تومور سانتی)cmm3 .((  

  

و حجم تومور در گروه تمرین و  IL-6میزان پروتئین : 3جدول 

  )انحراف معیار±میانگین(گروه کنترل 

  هاي پژوهشگروه            

    متغیرها

  تومور- استراحت تومور-ورزش

IL-6  )195.8± 59.7  75.1±38.5  )لیترپیکوگرم در دسی  

  

 حجم تومور

متر سانتی(

 )مکعب

 001/0 هفته اول

±052/0  

012/0±054/0  

  416/0±11/0  24/0±014/0 هفته ششم

هفته ششم 

 بر هفته اول

24/0 ±57/4  67/1±57/7  

 

ر مستقل براي مقایسه متغیرها د Tنتایج آزمون : 4جدول 

 RTو  ETگروه 

  داريمقدار معنی    متغیر

Mir-155 85/8  01/0  

  SOCS1  4/5  003/0ژن 

  IL-6  16/8  001/0پروتئین 

  0001/0  2/26  شاخص حجم تومور

 

 افزاربراي انجام تجزیه و تحلیل از نرم: آنالیز آماري

SPSS-19 ها استفاده شدتجزیه و تحلیل داده جهت .

دار بودن تفاوت بین متغیرها از آزمون جهت تعیین معنا

ها از نرم و براي تعیین سطح بیان ژنمستقل  Tآماري 

استفاده شد و سپس      ΔΔct-2 و فرمول Excelافزار 

در (منتقل شدند  SPSSهاي بدست آمده به نرم افزار داده

  ). =05/0αسطح 

  

  ها یافته

هفته  6روند تغییرات حجم تومور در  1در نمودار شماره 

میزان نهایی و . اجراي پروتکل تحقیق ترسیم شده است

با . روند رشد در گروه کنترل بالاتر از گروه تمرین بود

 تقسیم نمودن حجم تومور هفته ششم بر هفته اول نسبت

مستقل براي این  tنتایج آزمون . رشد تومور به دست آمد

داري بین دو گروه دهد که تفاوت معنیسبت نشان مین

مقدار میانگین ). 4و  3جدول ) (P=0/0001(وجود دارد 

 15/4±4615/0تمرین برابر با -این نسبت براي گروه تومور

  .است 22/7±74/1استرحت برابر با - و براي گروه تومور

 Real-Time PCRنتایج بدست آمده از تکنیک کمی 

 Excelبا استفاده از نرم افزار ) CT(ها لهمان تعداد سیک(

مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتند و میزان  ΔΔct-2و فرمول 

سپس اعدا به دست آمده به نرم . ها بدست آمدبیان ژن

مستقل دو  Tمنتقل و با استفاده از آزمون  SPSSافزار 

دار بیان ژن ها کاهش معنیداده. گروه با هم مقایسه شدند

miR-155 ر گروه تمرین نسبت به گروه کنترل را نشان د

در گروه  miR-155میزان بیان ). P=0/01(دهد می

همچنین، . کنترل نسبت به گروه تمرین بیشتر است

گروه ) SOCS1 )P=0/003دار در بیان ژن افزایش معنی

  ). 4جدول (تمرین نسبت به کنترل مشاهده شد 

  گیريبحث و نتیجه

هش حجم تومور با انجام هاي پژوهش حاضر کاداده

تمرینات استقامتی منظم نسبت به گروه کنترل را نشان 

سازوکارهاي اثرات مثبت تمرینات ورزشی بر کاهش . دادند

تمرینات . حجم تومور چند وجهی و نامشخص است

و تعدیل ) IL-6( استقامتی موجب کاهش وضعیت التهابی

ن کاهش در بیا. شودها و آنکومیرها میدر بیان ژن

در پژوهش  )SOCS1(و افزایش ژن هدفش  155- آنکومیر

هاي مسیر بنابراین، کاهش در بیان ژن. حاضر مشاهده شد

هاي سرطانی با تمرینات استقامتی سیگنالینگ رشد سلول
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را به عنوان یکی از سازوکارهاي موثر تمرینات ورزشی در 

کمک به درمان سرطان پستان وابسته به گیرنده استروژن، 

  .کنیمهاد میپیشن

هاي اخیر، کاهش حجم تومور با تمرینات ورزشی پژوهش

اند اما سازوکار آن را به طور دقیق تبیین را گزارش کرده

هفته  20پس از ) 2011(مورفی و همکاران . اندنکرده

تمرینات استقامتی، کاهش حجم تومور در گروه تمرین را 

نسبت به گروه کنترل گزارش کردند و حتی کاهش 

گرسیون از هفته هفدهم تمرین تا هفته بیستم را گزارش ر

با  MCP-1و  IL-6آنها افت عوامل التهابی مانند . کردند

. تمرینات استقامتی را در علت کاهش حجم تومور دانستند

نیز کاهش حجم تومور پس ) 2004(زیلینسکی و همکاران 

هفته تمرین استقامتی را به کاهش چگالی و تراکم  6از 

با توجه به . هاي ایمنی درون سلول نسبت دادندسلولی

هاي صورت گرفته به نظر سازوکارهاي اثرات مثبت پژوهش

در . باشدتمرینات ورزشی پیچیده و چند فاکتوري می

دار پژوهش حاضر نیز کاهش حجم تومور و اختلاف معنی

. را مشاهده شد) P=0/0001(بین میزان رشد تومور 

اوت و آن را به تعدیل وضعیت سازوکار احتمالی این تف

و  IL-6زیرا کاهش پروتئین  .التهابی و تعدیل ژنی است

در  SOCS1و افزایش بیان ژن  mir155کاهش بیان 

  . نتیجه تمرینات استقامتی مشاهده شد

رسد عوامل التهابی در رشد تومور نقش دارند و به نظر می

باشد کاهش این عوامل از سازوکاري موثر تمرینات ورزشی 

اند که ورزش سبب مطالعات مختلف نشان داده. )22(

همچنین . )24و  23(شود کاهش التهاب سیستمیک می

گیري انواع بیماري التهابی و تواند در شکلالتهاب مزمن می

ژن  )25(از جمله سرطان پستان نقش مهمی داشته باشد 

، اخیراً SOCS1یا  1- رسان سایتوکاینیسرکوب کننده پیام

شناخته شده است،  155- آنکومیربه عنوان یکی از اهداف 

در نتیجه افزایش التهاب در سرطان،  155- آنکومیربیان 

  تنظیمیبیشمطالعات . )26و  7(یابد افزایش می

mir-155  در انواع مختلف سرطان مانند سرطان پستان را

در شرایط التهابی  155- آنکومیر. )9و  8(نشان دادند 

احتمالاً بیان این آنکومیر به وسیله . )8(شود تحریک می

و اینترفرون گاما  IL-6هاي التهابی مانند سایتوکاین

پل  155- گونه که ذکر شد آنکومیرهمان. یابدافزایش می

اي میان التهاب و سرطان بوده و به صورت پس ترجمه

SOCS1 هاي در سلول. )27و  7( کندرا تنظیم می

با خاموش  155- سرطانی پستان اثرات آنکوژنی آنکومیر

یابد، در حالی که افزایش افزایش می SOCS1کردن بیان 

را،  155-فعالیت تومورزایی آنکومیر SOCS1بیان ژن 

بنابراین ارتباطی معکوس میان این دو در . دهدکاهش می

 SOCS1و مهار  )28و  7(سرطان پستان وجود دارد 

. سازوکاري مهم در ایجاد تومور است 155- توسط آنکومیر

 155- سبب افزایش آنکومیر IL-6از طرف دیگر افزایش 

مطالعات مختلف از نقش مثبت . )28و  7( خواهد شد 

تمرینات ورزشی در پسرفت تومور و مهار رشد آن و کاهش 

حجم تومور حمایت کردند اما سازوکار دقیق آن به درستی 

  ).10-18(مشخص نیست 

افت حجم تومور را به کاهش )  2011(مورفی و همکاران 

علاوه بر این نشان . )22(التهاب سیستمی نسبت دادند 

داده شده است که تمرینات ورزشی کارسینوژن را کاهش 

موجب تقلیل التهاب وابسته به سرطان و  داده و

با این حال هنوز . شودهاي پیش التهابی میسایتوکاین

مشخص نقش تمرینات ورزشی در کاهش التهاب تومور 

یکی از مسیرهاي سیگنالی رشد تومور به . )29(نشده است 

و متعاقباً  155-آنکومیرو تحریک تولید  IL-6تولید زیاد 

رسد ورزش به نظر می. باشدمی SOCS1کاهش بیان ژن 

از طریق تعدیل وضعیت التهابی درون تومور یعنی کاهش 

. کنداین مسیر سیگنالی را تعدیل می IL-6سطوح 

 IL-6  mir-155 لی احتمالاً سرکوب مسیر سیگنا

SOCS1   به وسیله تمرینات ورزشی یکی از سازوکارهاي

اي که به گونه. کاهش حجم تومور و پسرفت تومور است

توموري به عنوان  IL-6تمرین استقامتی منجر به کاهش 

  عامل التهابی شده و متعاقباً این به کاهش بیان

نیز  155-کاهش آنکومیر. شودمنجر می 155- آنکومیر

، به عنوان SOCS1ممکن است به افزایش بیان ژن 

  .سرکوبگر تومور شناخته شده است، منجر شود

کنند هاي این پژوهش پیشنهاد میدر مجموع داده

تمرینات استقامتی تداومی با شدت متوسط نقش موثري 

هاي و سطوح سایتوکاین 155- در کاهش بیان آنکومیر

همچنین نتایج . ددر تومور پستان موش دار IL-6التهابی 

گر که سرکوب SOCS1این پژوهش نشان داد بیان ژن 

هاي مبتلا به سرطان پستان که تومور است در تومور موش

این . یابدتمرینات استقامتی انجام دادند افزایش می
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 تغییرات با کاهش حجم تومور و میزان رشد تومور هم

رزشی توان ادعا نمود تمرینات وبنابراین، می. راستا است

پستان وابسته به گیرنده نقش کمک درمانی در سرطان

: همچنین ما مسیر. سی دارندهاي بالباستروژن موش

کاهش  ←کاهش التهاب  ← تمرینات استقامتی

کاهش بیان  ←) IL-6مانند (هاي التهابی سایتوکاین

افزایش بیان ژن ( SOCS1کاهش مهار  ← 155- آنکومیر

SOCS1 (← اهش سرعت رشد تومور کاهش تومورژنز و ک

به وسیله فعالیت ورزشی استقامتی منظم و مداوم را 

کنیم در تومور پستان موش ورزش پیشنهاد و ادعا می

  . کنداحتمالاً نقش کمک درمانی از طریق این مسیر ایفا می

  

  تقدیر و تشکر

پژوهش حاضر بخشی از رساله عبدالرضا کاظمی دانشجوي 

گاه تربیت مدرس است که دکتري فیزیولوژي ورزشی دانش

  . با حمایت مالی این دانشگاه اجرا شد
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