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Abstract 

Introduction: E-cadherin is expressed in most normal epithelial tissues. 

Loss of E-cadherin can cause dedifferentiation and invasiveness in human 

carcinomas, leading E-cadherin to be classified as a tumor suppressor. 

Therefore, the aim of this study was to investigate the effect of interval 

training on the expression of tumor suppressor gene E-cadherin in breast 

cancer-bearing BALB/c mice. 

Methods:  Twenty female BALB/c mice were purchased from the Pasteur 

Institute and transferred to the Animal Laboratory of Tarbiat Modares 

University and randomly divided into four groups of training-cancer-rest, 

training-cancer-training, rest-cancer-rest, and rest-cancer-training. Cancer 

was induced by subcutaneous injection of 4T1 cell line. The mice 

performed an average-intensity interval training for 10 weeks, 5 days per 

week. Forty-eight hours after the last exercise session, the mice were 

sacrificed to measure the research variables. Gene expression was 

investigated using real-time PCR. The Kruskal-Wallis test was used to 

determine the statistical differences between groups. 

Results: There was a significant difference in the E-cadherin gene 

expression between the training-cancer-training and rest-cancer-rest groups 

(p = 0.03). This difference was also observed between the training-cancer-

training and training-cancer-rest groups (p = 0.04). 

Conclusion: Interval exercise training may influence the expression of 

major tumor suppressor genes and systemic inflammation involved in the 

development of metastasis and even reverse this process. 

Keywords: E-Cadherin, High-intensity Interval Training, Breast Cancer, 

Metastasis 
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 مقاله پژوهشی 

بررسی اثر تمرینات ورزشی تناوبی بر بیان ژن سرکوبگر تومور، 

های مبتلا به سرطان پستانالتهاب سیستمیک و حجم تومور در موش

، سنا 2، سارا صعودی1، مهدیه ملانوری شمسی*1نژاد ، حمید آقاعلی1پور وجدانی فرانک صادقی

1خانچی

دانشگاه تربیت مدرس، تهران، ایران دانشکده علوم انسانی، علوم ورزشی، گروه تربیت بدنی و  1
، تهران، ایراندانشگاه تربیت مدرس ، دانشکده علوم پزشکی،گروه ایمونولوژی 2

چکیده 

شود. از دست رفتنهای نرمال اپیتلیال بیان میدر بیشتر بافت E-cadherin: مقدمه

E-cadherin تواند منجربه تمایز و تهاجم در انواع کارسینوما شود؛ لذا میE-cadherin  به عنوان

رو، هدف از پژوهش حاضر بررسی اثر اثر تمرینات  شود. از اینیک سرکوبگر تومور در نظر گرفته می

های مبتلا به سرطان پستان عنوان ژن سرکوبگر تومور در موش به E-cadherinتناوبی بر بیان ژن 

است.

گرم از موسسه  17±9/2ماده با میانگین وزن  (Balb/c)سر موش  22بدین منظور روش بررسی: 

آزمایشگاه حیوانات دانشگاه تربیت مدرس تحت شرایط کنترل شده نگهداری و پاستور خریداری و در 

 -تمرین، تمرین -سرطان -استراحت، استراحت -سرطان-به طور تصادفی به چهار گروه )استراحت

های تمرینی پس از آشناسازی وارد  تمرین( تقسیم شدند؛ گروه -سرطان -استراحت و تمرین -سرطان

ها با تزریق سلول سرطان تناوبی شدند، و پس از پایان دوره تمرینی، موش شش هفته برنامه تمرینی

های تمرینی وارد چهار هفته برنامه تمرینی تناوبی هتوموری شدند و مجدد گرو 4T1ی پستان از رده

، E-cadherinها قربانی شدند. بیان ژن ساعت پس از اجرای آخرین جلسه تمرینی موش 29شدند. 

دار بودن تفاوت بین بررسی شد. جهت تعیین معنی PCR Real-timeبه روش  در بافت تومور

 متغیرها از آزمون ناپارامتریک کروسکال والیس استفاده گردید.

تمرین و -سرطان -های تمرینرا بین گروه E-cadherinنتایج تفاوت معنادار ژن ها: یافته

های  ن این تفاوت معنادار بین گروه. همچنی(p=0.03) دهداستراحت نشان می -سرطان -استراحت

 . (p=0.04) تمرین نیز وجود داشت-سرطان -استراحت و تمرین -سرطان -تمرین

تواند به عنوان یک رسد، تمرینات تناوبی میبا توجه به نتایج مطالعه حاضر به نظر میگیری: نتیجه

وموری، متاستاز و التهاب های سرکوبگر تومور، تهاجم تراهبرد غیر دارویی باعث تعدیل بیان ژن

 سیستمیک شود و حتی روند پیشروی بیماری و متاستاز را معکوس کند.

، تمرین تناوبی، سرطان پستان، متاستازE-cadherinهای کلیدی:  واژه

پذیرش:│21/60/79تاریخ ارسال: 22/16/79تاریخ
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 مقدمه

سرطان یکی از دلایل اصلی مرگ و میر در جهان است. در 

میلیون مرگ به دلیل سرطان به  حدود هشت 2229سال 

به  2232شود این رقم تا سال بینی می ثبت رسید و پیش

ترین سرطان در میلیون نفر برسد. سرطان پستان رایج 11

. هر ساله در ایران بیش (1)آید  بین زنان دنیا به حساب می

زنان مبتلا به سرطان پستان جان خود  نفر از 522222از 

دهند. شیوع این بیماری در حدود یک سوم را از دست می

 .  (2) های زنان بوده استکل سرطان

مشخصه عنوان شده است.  12های سرطانی برای سلول

. گریز از 2. حفظ پیام رشد 1ها عبارتند از: این مشخصه

. توانایی 2. گریز از آپوپتوز 3های مهاری رشد پیام

. تهاجم و 6. آنژیوژنز )رگزایی( 5همانندسازی نامحدود 

. گریز از 9.تنظیم مجدد سیستم انرژی سلولی 7متاستاز 

. التهاب 12. موتاسیون و بی ثباتی ژنوم 8سیستم ایمنی 

های سرطانی تغییراتی را در . سلول(3)ناشی از تومور 

ها و به ماتریکس برون شکل و چسبندگی به دیگر سلول

(ECM)سلولی 
کنند و دیر یا زود در طول پیدا می 1

های بافت تومور پیشروی بسیاری از انواع سرطان، سلول

 کنند، و از آنجا به نواحیهای مجاور حمله میاولیه به بافت

کنند تا تشکیل کلونی دهند. این انتشار که دورتر سفر می

باشد  % مرگ بیماران سرطانی می82متاستاز نام دارد علت 

سبب اتصال سلول به 2. اعضای ابر خانواده کادهرین (2)

شود. های مختلف بدن میسیستم سلول و ارتباط در

ها عوامل وابسته به کلسیم هستند که به عنوان کادهرین

کنند و ارتباطات بین سلولی را می گیرنده غشا گذر عمل

کنند. مشاهدات مکرر از تنظیم کاهشی گری میمیانجی

E-cadherin  در کارسینومای انسان از نقشE-

cadherin  به عنوان یک سرکوبگر تهاجم و متاستاز

های مهاجم  . به عبارتی سلول(6، 5) کندحمایت می

دستخوش تغییر در چسبندگی سلولی و انتقال از حالت 

های  شوند، عملی که در سلول می 3اپیتلیال به مزانشیمی

های با منشا . در اغلب سرطان(5)شود. طبیعی دیده نمی

 E-cadherinسلول با واسطه  -اپیتلیال، چسبندگی سلول

. در (7)رود بین میهمراه با توسعه و رشد تومور بدخیم از 

های متاستاتیک روده، پستان و  بیماران با سرطان

                                                 
1
 Extracellular Matrix 

2 Cadherin 
3 Epithelial Mesenchymal Transition (EMT)  

 های تیروئید، مثانه و سرطان مشاهدات کمتر در

دچار  E-cadherinهای مربوط به زنان، ژن سرطان

های غیرعملکردی موتاسیون شده و منجربه بیان پروتئین

در مرحله  E-cadherinشود؛ و در اغلب موارد بیان می

. از سوی دیگر (9)یابد رونویسی تنظیم کاهشی می

ها تحت تاثیر تمرینات سیستم ایمنی و رهایش مایوکاین

ردد؛ که گگیرد و تقویت میبدنی شدت متوسط قرار می

های التهابی این نقش مهمی در پیشگیری از بروز بیماری

نظیر سرطان پستان دارد. انجام تمرینات ورزشی همسو با 

کاهش درصد چربی بدن و همچنین کاهش التهاب 

باشد که در پاتوژنز سرطان سیستمیک درجه خفیف می

تواند باعث پیشگیری علاوه فعالیت بدنی مینقش دارند. به

ساز و کار دیگری که روئیز و . (8)ها شود ز سرطاننیمی ا

در رابطه با اثر تمرین ورزشی بر  2217همکاران در سال 

های سرطانی عنوان کردند روی تهاجم و متاستاز سلول

کاتنین و -تواند سطوح بتااین بود که تمرین ورزشی می

E-cadherin ه سلول توموری به ترتیب را در هست

تواند به همچنین تمرین ورزشی می. کاهش و افزایش دهد

(، DR2)2 2ی افزایش فعالیت گیرنده دوپامینوسیله

، و در نهایت GSK-3βو  TGF-β1متعاقب آن سرکوب 

شود. و متاستاز می EMTمنجربه سرکوب فرآیند 

باعث  GSK-3βمسیرهای پیامرسانی مختلف با واسطه 

شود. در این می PI3Kو  Wnt، تحریک EMTتوسعه 

کاتنین توسط -مسیرها، تنظیم افکتورهای دیگر نظیر بتا

GSK3β  به طور هماهنگ با تغییراتsnail  و در پی آن

E-cadherin  همراه است. تمام این مطالعات انجام شده

توسط بسیاری از  E-cadherin اند که نشان داده

شود ی مختلف تنظیم میهای آبشارهای پیامرسان پروتئین

(12- 13). 

تمرین ورزشی همچنین ممکن است با حفظ بیان 

، کمک به حفظ سد 56-و کلودین 5ینپروتئینهای اکلود

BBBخونی مغزی )
( در مقابل تهاجم متاستاتیک کند 7

 تمرینات داوطلبانهاند که . برخی مطالعات نشان داده(12)

مبتلا به سرطان کلون به   Min/+ Apcهای در موش

ای را هسته E-cadherinکاتنین و -ترتیب میزان بتا

تمرینات اینتروال هم که . (15)دهد کاهش و افزایش می

                                                 
4 Dopamine Receptor2  
5 occludin 
6 claudin-5 
7 Brain Blood Barrier  

 [
 D

O
I:

 1
0.

30
69

9/
ac

ad
pu

b.
ijb

d.
12

.3
.1

7 
] 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

40
6.

13
98

.1
2.

3.
5.

2 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

bd
.ir

 o
n 

20
26

-0
2-

18
 ]

 

                               3 / 9

http://dx.doi.org/10.30699/acadpub.ijbd.12.3.17
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359406.1398.12.3.5.2
https://ijbd.ir/article-1-769-en.html


 

 

رانـهای پستان ای یماریـصلنامه بـف│و همکاران فرانک صادقی پور 02  

 

25-17 ( :3)12  

شامل تمرینات کوتاه مدت، شدت بالا و با استراخت کوتاه 

و یا کم شدت است از علایمی مانند خستگی پا و تهوع 

. انجام تمرینات تناوبی همراه با (16)کنند جلوگیری می

افزایش قابل توجه ظرفیت هوازی، استقامت، کاهش وزن و 

عملکرد متابولیک قلب برای افراد مبتلا به سرطان بوده 

در رابطه با اثر تمرینات  تاکنون پژوهشی. (17)است 

در  E-cadherinهای چسبان نظیر تناوبی بر مولکول

باشد و بیشتر مطالعات در حوزه ورزش و دست نمی

های مرتبط با رشد تومور، سرطان اغلب به بررسی سیگنال

اند؛ و تعداد مطالعات  آنژیوژنز، آپوپتوز و التهاب پرداخته

به ویژه در بافت  انجام شده در حیطه متاستاز و ورزش و

. علاوه بر (19) تومور سرطان پستان بسیار محدود است

گردند این داروهایی که به هدف درمان سرطان استفاده می

اغلب تک هدفه، با سمیت بالا و پر هزینه بوده. لذا پژوهش 

-Eحاضر با هدف بررسی اثر تمرینات تناوبی بر بیان ژن 

cadherin انجام های مبتلا به سرطان پستان در موش

  گرفت.

 هامواد و روش

سر  22پژوهش حاضر از نوع تجربی بوده که در آن تعداد 

ماده سه تا پنج هفته با  (Balb/c)موش بالب سی 

گرم از موسسه پاستور کرج  19/2±17محدوده وزنی 

خریداری و به آزمایشگاه حیوانات دانشگاه تربیت مدرس 

ی دهها در شرایط کنترل شمنتقل گردید. کلیه موش

گراد و  درجه سانتی 22±3محیطی، با میانگین دمای 

تاریکی کنترل شده -%، چرخه روشنایی22رطوبت نسبی 

ساعت، و با دسترسی آزاد به آب و غذای ویژه  12/12

موش نگهداری شدند. پس از دو هفته آشناسازی و 

ها به شکل سازگاری حیوانات با محیط آزمایشگاه، موش

 تایی تقسیم شدند: پنجتصادفی به چهار گروه 

: این (ETE)تمرین(  -سرطان -گروه اول )گروه تمرین

سی بود که پس از اتمام -گروه شامل پنج سر موش بالب

ای تمرین آماده سازی، با تزریق رده  دوره شش هفته

سرطانی شده و مجددا وارد برنامه تمرینی  4T1سلولی 

 تناوبی شدند.

این  (ETS)راحت( است -سرطان -گروه دوم )گروه تمرین

گروه در تمرینات آماده سازی شرکت داشتند و پس از 

 القای تومور و ابتلا به سرطان وارد برنامه تمرینی نشدند.

این  (STE)تمرین(  -سرطان -گروه سوم )گروه استراحت

گروه تنها پس از القای تومور در برنامه تمرینی شرکت 

 داده شدند.

 (STS)استراحت(  -انسرط -گروه چهارم )گروه استراحت

ای از برنامه تمرینی شرکت نداشت  این گروه در هیچ دوره

 و تنها القای سرطان بر روی آنها انجام گرفت.

 9سازی پروتکل تمرینی این پژوهش شامل یک دوره آماده

و دوره تمرینی اصلی بود که به صورت تناوبی طراحی 

ی آشناسازی  (. لازم به ذکر است در دوره1گردید )جدول 

 15-12ها به صورت پنج روز در هفته و به مدت موش

متر در دقیقه بر روی نوار گردان راه  9دقیقه با سرعت 

های عملکردی رفتند. پس از پایان دوره آشناسازی، آزمون

بیشینه جهت تعیین شدت تمرینی اجرا گردید و و آزمون 

دست آمده به عنوان سرعت  میانگین حداکثر سرعت به

بیشینه پروتکل تمرینی در نظر گرفته شد. پروتکل تمرینی 

ها )شدت متوسط(  درصد سرعت بیشینه موش 72و  52با 

 ای اجرا شد.  های دو دقیقهاینتروال 22در 

کار با حیوانات مورد  در این پژوهش کلیه اصول اخلاقی

 تأیید کمیته اخلاق دانشگاه تربیت مدرس به شماره

IR.MODARES.REC.1397.264 در طول انجام ،

تحقیق رعایت گردید. لازم به ذکر است در این آزمایش 

زا، از شوک الکتریکی جهت  برای اجتناب از عوامل استرس

ها به دویدن استفاده نگردید، و تنها در  تحریک موش

 .(21-18)شد رت نیاز از تحریکات صوتی استفاده میصو

جهت القای سرطان متاستاتیک نحوه ایجاد تومور: 

های  استفاده گردید. سلول 4T1پستان، از رده سلولی 

4T1  در محیط آزمایشگاهی و به منظور دستیابی به

میزان مورد نیاز از سلول، کشت داده شدند. بعد از شمارش 

نیاز،  ها به تعداد موردسلولی و اطمینان از رسیدن سلول

لیتر محلول  در هر میلی 127سوسپانسیون سلولی با تراکم 

(PBS)نمک فسفات بافری 
تهیه گردید. نهایتا تعداد  8

، به صورت زیر جلدی Balb/cسلول به هر سر موش  126

 و به بالای دست سمت راست موش تزریق گردید. 

روز از تزریق و پیدایش بافت  12پس از گذشت حدود 

ه حجم تومور توسط کالیپر دیجیتال مورد توموری، هر هفت

                                                 
8
 Preconditioning  

9
 Phosphate buffered saline 
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  استفاده شد. V= ½ (L²×W)فرمول گیری حجم تومور از  گرفت. برای اندازهمحاسبه قرار می

 

 پروتکل تمرینی: 1جدول 

 پیش از القای تومور
Preconditioning 

  دو هفته سوم دو هفته دوم دو هفته اول

 

 22-15سرعت: 

 2اینتروال  22مدت: 

 ای دقیقه

 25-22سرعت: 

 2اینتروال  22مدت: 

 ای دقیقه

 32-25سرعت 

 2اینتروال  22مدت: 

 ای دقیقه

 

 هفته چهارم هفته سوم هفته دوم هفته اول پس از القای تومور

 

 32-25سرعت: 

 2اینتروال  15مدت: 

 ای دقیقه

 22-25سرعت: 

 2اینتروال  15مدت: 

 ای دقیقه

 22-15سرعت: 

 2اینتروال  15مدت: 

 ای دقیقه

 15-12سرعت: 

 2اینتروال  15مدت: 

 ای دقیقه

 

گیری شد؛ بدین  بر این اساس حجم تومور در دو بعد اندازه

تومور  (L)ترین بعد تومور به عنوان طول  صورت که بزرگ

تومور  (W)درجه به عنوان عرض  82و بعد دیگر در زاویه 

 .(22)در نظر گرفته شد 

ساعت پس از آخرین  22استخراج و نگهداری بافت: 

ز طریق تزریق ها اها از تمامی گروهجلسه تمرین، موش

گرم/ کیلوگرم وزن  میلی 82درون صفاقی ترکیب کتامین )

گرم/کیلوگرم وزن بدن( بیهوش  میلی12بدن( و زایلازین )

و قربانی شدند. بلافاصله پس از بیهوشی بافت تومور جهت 

تحت شرایط استریل جدا  E-cadherinبررسی بیان ژن 

حال، گردید و سپس در نیتروژن مایع منجمد شد. بافت ط

کبد و قلب برای بررسی غیرمستقیم التهاب سیستمیک و 

های بافتی تا زمان  سازگاری با تمرین، وزن گردیدند. نمونه

داری گراد نگهدرجه سانتی 72گیری در فریزر منفی  اندازه

 شدند.

بافت  total RNAبرای استخراج سنجش بیان ژن: 

 QIAzol Lysis reagentتومور به نسبت یک به ده در 

هموژن گردید. و پروتکل طبق دستور شرکت کیاژن اجرا 

توسط الکتروفورز با استفاده از  RNAگردید. اینتگریتی 

% مورد سنجش قرار گرفت و 1آگارز ایتیدیوم بروماید 

به عنوان تخلیص  2تا  9/1بین  292به  262نسبت 

با استفاده از  cDNAمطلوب تعریف گردید. سنتز 

 randomاستفاده از  و با RNAمیکروگرم از 1

hexamer prime و آنزیمtranscriptase Mmulv 

Reverse  نگهداری  22انجام گرفت و در دمای منفی

توسط روش  mRNAگیری بیان نسبی  شد. برای اندازه

real-time  PCR از دستگاه ،stepone plus (AB 

Applied Biosystems)  استفاده شد. توالی پرایمر

و بتااکتین که به عنوان  E-cadherinفوروارد و ریورز ژن 

آمده  2ژن رفرنس مورد استفاده قرار گرفت در جدول 

 است. 

به منظور بررسی نرمال بودن تجزیه و تحلیل آماری: 

و برای  (KS) 12ها از آزمون کلموگروف اسمیرنوفداده

استفاده گردید.  11ون لونها از آزمبررسی تجانس واریانس

ها برای بررسی با توجه به رد شدن فرضیه نرمال بودن داده

تفاوت بین گروهی و تاثیر مداخله تمرینی از آزمون آماری 

استفاده شد. تجزیه و  12ناپارامتریک کروسکال والیس

انجام شد و  SPSS20تحلیل آماری با استفاده از نرم افزار 

 گرفته شد.در نظر  25/2سطح معناداری 

 

 

 

 

 

 ها یافته
متغیرهای بررسی شده در این پژوهش در ذیل به  گزارش

اند. نتایج تجزیه و تحلیل صورت جدول و نمودار ارایه شده

ها ها تفاوت معناداری را در بین گروهآماری وزن موش

از سوی دیگر وزن نسبی قلب در  .(p=0.3)نشان نداد 

که در برنامه تمرینی شرکت نداشتند از STSگروه 

                                                 
10

 Kolmogorov smirnov  
11

 Leven  
12

 kruskal wallis 

 : توالی پرایمرها2جدول

Gene Name Sequence (5' → 3') 

E-CadherinmusF CTGCTGCTCCTACTGTTTCTACG 

E-CadherinmusR TGGCTCAAATCAAAGTCCTGGTC 

ACTBmusF GGCTGTATTCCCCTCCATCG 

ACTBmusR CCAGTTGGTAACAATGCCATGT 
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ها کمتر بود اما این اختلاف از لحاظ آماری دیگر گروه

. به منظور سنجش غیرمستقیم (P=0.15)دار نبود معنی

التهاب سیستمیک از اندازه گیری وزن نسبی طحال و کبد 

دار بین ها تفاوت معنیاستفاده شد که آنالیز آماری آن

طحال و هم در وزن را هم در وزن  ETEو  STSگروه 

دهد؛ به علاوه در مورد وزن کبد تفاوت می کبد نشان

وجود دارد؛ که  ETSو  ETEهای دار بین گروهمعنی

باشد. در می STSنشان از التهاب سیستمیک در گروه 

و  ETEهای رابطه با حجم تومور تفاوت معنادار بین گروه

STS  وجود داشت(p=0.00) اطلاعات  3. در جدول

مربوطه به این متغیرها ارایه شده است. علایم موجود در 

هر سلول نشان دهنده معنادار بودن تفاوت با علامت 

 یکسان در همان ردیف است.

-Eاز سوی دیگر تجزیه و تحلیل آماری بیان ژن 

cadherin ها نشان داد تفاوت معناداری را در بین گروه

(P=0.01) این تفاوت معنادار بین دو گروه .STS  و

ETE (p=0.03)  و همچنینETE  وETS (p=0.04) 

طور  به ETEوجود داشت؛ که این مقدار در گروه 

همچنین نتایج تجزیه  (.1باشد )نمودار معناداری بالاتر می

تفاوت معناداری را  E-cadherinو تحلیل آماری بیان ژن 

. آزمون کروسکال (P=0.01)ها نشان داد در بین گروه

 ETEو  STSعنادار بین دو گروه والیس تفاوت م

(p=0.03)  و همچنینETE  وETS (p=0.04) 

طور  به ETEمشخص نمود؛ که این مقدار در گروه 

 (.1باشد )نمودار معناداری بالاتر می

 

 قلب، وزن نسبی طحال، وزن نسبی کبد و حجم تومور: نتایج تحلیل آماری متغیرهای وزن بدن، وزن نسبی 3جدول

 داریسطح معنی STS STE ETS ETE هامتغیر / گروه

2/18 وزن بدن )گرم( ± 62/2  52/21 ± 13/1  25/21 ± 52/2  17/21 ± 22/1  2/2 

2/2 )میلی گرم/گرم( وزن نسبی قلب ± 22/23  2/2 ± 27/96  51/2 ± 22/2  28/5 ± 17/2  15/2 

82/5 )میلی گرم/گرم( وزن نسبی طحال ± 62/2  
 

97/2 ± 13/2  11/5 ± 32/2  66/2 ± 13/2  
 

229/2 

 )میلی گرم/گرم( وزن نسبی کبد
16/66 ± 88/11  

 
22/55 ± 25/2  

79/65 ± 62/5  

 

32/15 ± 61/1  

 
22/2 

 )میلی متر مکعب( حجم تومور
32/63 ± 79/11  

 

12/18 ± 19/12  
 

73/25 ± 62/15  
 

52/7 ± 22/1  
 

222/2 

 با علامت یکسان در همان ردیف است ،معنادار بودن تفاوتی دهنده یم موجود در هر سلول نشانعلا

 

 
 ETEاستراحت( با -سرطان -)استراحت STSدهنده اختلاف گروه  ها. علامت دایره نشاندر گروه E-cadherin: سطوح بیان ژن 1نمودار

 -سرطان -)تمرین ETEاستراحت( با  -سرطان -)تمرین ETSلاف معنادار دهنده اخت تمرین( و علامت ستاره نشان -سرطان -)تمرین

 باشدتمرین( می
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  بحث

در مطالعه پیش رو به بررسی اثر تمرینات تناوبی بر بیان 

تلیال و سرکوبگر به عنوان یک ژن اپی E-cadherinژن 

با انواعی از  EMTمتاستاز و فرآیند تومور پرداخته شد. 

، TGF-β ،PDGF ،EGFرسانی نظیر  مسیرهای پیام

Wnt/β-cateninهای پیش التهابی ، سایتوکاینIL-6 ،

IL-8  وTNF-α سازی این عوامل شود و فعالتنظیم می

. در (22 ،23)انجامد تلیالی میهای اپیبه مهار بیان ژن

 12پس از اجرای  E-cadherinپژوهش حاضر بیان ژن 

)شش هفته قبل و  ETEهفته تمرین تناوبی در گروه 

چهار هفته پس از القای تومور( به طور معناداری نسبت به 

داخله تمرینی نداشت گونه م که هیچ STS گروه

(p=0.03)  و گروهETS  که پس از القای تومور از

افزایش داشت. که  (p=0.04)پروتکل تمرینی خارج شد 

های در گروه E-cadherinبیانگر کاهش معنادار بیان ژن 

توان تمرین بدون مداخله تمرینی است. به عبارتی می

از تناوبی را به عنوان یک راهکار درمانی در جلوگیری 

پیشروی سرطان دانست؛ چرا که تمرین تناوبی توانسته، 

ها به سرطان بیشترین اثر خود را پس از ابتلای موش

هفته تمرین  6هایی که داشته باشد؛ تفاوت معنادار با گروه

سازی تناوبی پیش از القای تومور داشتند مشاهده آماده

 نشده است.

ی بر بیان ژن تاکنون پژوهشی در زمینه تاثیر تمرین تناوب

E-cadherin  صورت نپذیرفته؛ اما نتایج مطالعه حاضر با

( که تاثیر تمرینات 2215نتایج مطالعه ژانگ و همکاران )

تداومی را بر بیان این ژن بررسی کردند، همخوانی دارد. 

های ها اظهار داشتند تمرینات شدت متوسط در موشآن

را  E-cadherinمبتلا به سرطان به طور معناداری بیان 

دهد. و حجم تومور را کاهش می TGF-βافزایش، 

که تمرینات شدت بالا یا مدت بالا تاثیری همراه با درحالی

 .(25)نتایج معکوس دارد 

 E-cadherinسازوکار اثر تمرینات ورزشی بر بیان ژن 

هنوز به طور دقیق مشخص نگردیده است؛ ولی با بررسی و 

های احتمالی را برخی مکانیزم توانمرور مطالعات می

ها به برشمرد. در تعدادی از مطالعات نقش سایتوکاین

به طور گسترده بیان شده  EMTعنوان میانجی التهابی 

که یک برنامه تمرینی منظم . به طوری(26، 23)است 

سازی برخی از این  تواند از طریق مهار یا فعالمی

شود.  E-cadherinها سبب تغییرات بیان ژن سایتوکاین

TGF-β مله بیومارکرهایی است که از جE-cadherin 

کند را تحریک می EMTرا هدف قرار داده و از این طریق 

دهند  . شواهد آشکاری در دست است که نشان می(27)

 E-cadherinباعث افزایش بیان  TGF-βبیان ژن 

ی دیگری که به بررسی . از طرفی مطالعه(23)شود  می

، نشان پرداخته TGF-βرزشی بر تاثیرات تمرینات و

توانند بیان دهد تمرینات تناوبی و تمرینات هوازی می می

TGF-β های مبتلا به سرطان پستان موش را در تومور

( نیز اثر 2212. پالنا و همکاران )(29)دهد کاهش می

نشان دادند  TGF-βکاهنده تمرین ورزشی را بر بیان ژن 

(، اثر تمرینات 2222. همچنین مورفی و همکاران )(26)

های شدت متوسط را در کاهش متاستاز ریوی در موش

سرطانی مشاهده کردند، که با نتایج مطالعه حاضر 

 . (31 -28)همخوانی دارد 

با توجه به مطالعات انجام شده، تمرینات تناوبی با شدت 

های تمرینی بین تناوب راحتمتوسط به علت داشتن است

در بیماران سرطانی که آستانه تحمل زمانی کمتری را 

تواند از اثرات مثبت باشند، مینسبت به افراد سالم دارا می

-مند شده و با افزایش ظرفیت قلبیفعالیت بدنی بهره

تنفسی، فعال شدن عضلات و در پی آن تولید 

رسان  ی پیامبیومارکرهای مرتبط، به فعال شدن مسیرها

های ضدالتهابی مرتبط  مرتبط و تولید و ترشح سایتوکاین

 گردند.

همچنین نتایج پژوهش حاضر نشان داد که رشد حجم 

و  ETSنسبت به گروه  STEو  ETEتومور در دو گروه 

، به طور قابل توجهی کمتر است. STSگروه کنترل 

که میانگین حجم تومور در هفته چهارم در گروه   طوری به

STS  برابر حجم تومور در گروه  5/9در حدودETE  بود

(p≤0.05) همچنین در نتایج مشخص شد در دو گروه .

ETS  وETE  هفته تمرینات  6که قبل از سرطانی شدن

که هیچ  STSتناوبی داشتند، نسبت به گروه کنترل 

که تنها بعد از سرطانی  STEتمرینی نداشت و گروه 

تومور به طور معناداری  هفته تمرین داشت، حجم 2شدن 

 . (p≤0.05)کمتر بود 

دهند که تمرینات نتایج حاصل از حجم تومور نشان می

تناوبی باعث کاهش حجم تومور شده و با توجه به اختلاف 

توان اظهار داشت که ورزش بین گروهی اینگونه می

تواند به نتوانسته نقش پیشگیرانه داشته باشد؛ اما می

ی پس از ابتلا به سرطان مورد توجه عنوان راهکار درمان
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قرار گیرد. این نتایج همسو با نتایجی است که از دیگر 

. رنجبر و همکاران (22، 16)باشد مطالعات در دست می

های با سرطان موش(، کاهش حجم تومور را در 2219)

پستان پس از شرکت در پروتکل تمرینات تناوبی و 

 .(21)استفاده از نانوذره سلنیوم گزارش کردند 

ال و کبد به از سوی دیگر در پژوهش حاضر وزن طح

تواند نسبت وزن بدن مورد بررسی قرار گرفت که می

. نتایج (31)نمایانگر غیر مستقیم التهاب سیستمیک باشد 

پژوهش ما نشان داد که التهاب سیستمیک به طور 

 STSدر مقایسه با گروه کنترل  ETEمعناداری در گروه 

همسو  .(P≤0.05)که مداخله تمرینی نداشت، کمتر بوده 

باشد که کاهش با نتایج حاضر مطالعاتی در دست می

التهاب سیستمیک را پس از یک دوره تمرینات تناوبی 

 .(21، 16)دهد نشان می

 گیرینتیجه

پژوهش حاضر به منظور بررسی اثر تمرینات تناوبی بر بیان 

ژن سرکوبگر تومور، التهاب سیستمیک و حجم تومور در 

های مبتلا به سرطان پستان انجام گرفت. نتایج موش

تناوبی به عنوان یک راهبرد  حاصل نشان داد تمرینات

سرکوبگر تومور، تهاجم  غیردارویی باعث تعدیل بیان ژن

شود و حتی توموری، متاستاز و التهاب سیستمیک می

کند. شایان روند پیشروی بیماری و متاستاز را معکوس می

ی بررسی اثر های محدودی در زمینهذکر است که پژوهش

نات تناوبی بر بیان طور خاص تمریتمرینات ورزشی و به

به عنوان یک سرکوبگر تومور، حجم  E-cadherinژن 

اند؛ که این امر تفسیر  تومور و التهاب سیستمیک پرداخته

شود کند. لذا پیشنهاد مینتایج در این زمینه را دشوار می

در مطالعات آتی فاکتورها و دیگر عوامل درگیر در فرآیند 

ثر، مورد ارزیابی قرار متاستاز برای روشن شدن مکانیسم ا

 گیرند. 

 تعارض منافع
دارند که هیچ تعارض منافعی در نویسندگان اعلام می

 پژوهش حاضر وجود ندارد.
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