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 هچکید
 بررسی اثرحاضر  مطالعۀ کند. هدفهای سرطانی را تعدیل میرشد و تکامل سلول ،(TGF-β) فاکتور رشد تومور بتا عامل باطریق تدکورین مایوکاینی است که از

 موش آزمایشگاهی سر 44در این تحقیق تجربی. است در مدل حیوانی سرطان پستانتومور حجم  و TGF-β رین هوازی تناوبی بر بیان دکورینهفته تم هشتحفاظتی 

 ته قبلهف چهار تمرین اصلی،تقسیم شدند.  همراه تومورورزش به گروه کنترل، تومور، ورزش و گروه چهار درطور مساوی هو بروش تصادفی بهبالب سی  نژاد مادۀ

زیرجلدی  جراحی ازطریق تومور،همراه ای دو گروه تومور و گروه ورزش بههموش .شداجرا  هاتوان بیشینۀ موش درصد 04تا  54 تومور با کاشتبعد از  هفته چهار و

طریق از سولئوس ۀبافت عضل و تومورها ۀدر پایان مطالعو  شدگیری اندازه صورت هفتگیهرشد تومور ب آدنوکارسینومای پستان موشی سرطانی شدند. با تومور

تحلیل واریانس  های تی آزمون روشها بهداده و استفاده شد Real-Time PCRروش  از TGF-βدکورین و  ژن برای بررسی بیان جراحی استخراج شدند.

گروه  از بیشتر داریمعنی طورهب تومور گروهرتومور د میزان رشد  .شدندتجزیه و تحلیل  >45/4Pداری سطح معنیدنبال آن آزمون تعقیبی توکی با طرفه و بهیک

آزمون  ،همچنین (F=12/30,P=0/0023). بین چهار گروه وجود داشت سولئوس ۀعضلدر بیان دکورین میزان  داری درتفاوت معنیو  بود همراه تومورورزش به

 ت به گروه کنترلورزش نسبدر دو گروه سولئوس  ۀدکورین در بافت عضلدار بیان ژن افزایش معنی سببتناوبی هفته تمرین هوازی  هشتکه  نشان دادتعقیبی توکی 

همراه تومور نسبت به گروه گروه ورزش به در بافت تومور در TGF-βمیزان بیان اما  ،(P=0/02) شده است همراه تومور  نسبت به گروه تومور ورزش به گروه و

های رشد سلول در کاهش ،TGF-β کاهش بیان تمرینات هوازی تناوبی احتمالاً با افزایش بیان دکورین ونتایج نشان داد که  داری نشان داد.کاهش معنی توموری

 .دهدنشان میتومور در سرطان پستان  رشد مهار در را ورزشی تمریناهمیت این نوع که دارد سرطان پستان نقش 

 ، سرطان.حجم تومور، دکورین، ورزش: هاواژهکلید
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Abstract 
Introduction: The decorin is a myokine that modulates the growth and the development of the cancer cells 
through the interaction with TGF-β. The present study is aimed to evaluate the protective effects of 8 weeks 
interval aerobic exercise on the expression of decorin and TGF-β, and tumor volume in a typical animal of breast 
tumor. Materials and Methods: In a exprimental research, forty adult female Balb/c mices were randomly divided 
into four groups: control, tumor, exercise, and exercise with the tumor. The main exercise was performed four 
weeks before and after tumor with 50-70 percent of the maximum power of mices. The mices were cancerous 
by subcutaneous surgery with tumor of adenocarcinoma of mice breast in the tumor group and the exercise 
group with the tumor. Tumor growth was measured weekly. At the end of the study, tumor and soleus muscle 
were extracted by surgery. Real-Time PCR method was used to evaluate the expression of decorin and TGF-β 
and data were analyzed by t-test, one-way ANOVA and post-hoc methods with considering the significant level 
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of p<0.05. Results: The tumor growth rate in tumor group was significantly higher than the exercise group with 
the tumor. A significant difference confirmed between four groups In the level of decorin expression in soleus 
muscle (F=12.30 , P=0.0023). The Post hoc test showed that 8 weeks of interval aerobic training significantly 
increased the expression of decorum gene in soleus muscle in two pairs of exercise group compared with control 
group and exercise group with tumor compared to tumor group (P=0.02). The expression of TGF-β in tumor 
tissue showed a significant reduction in exercise group with tumor compared with tumor group. Conclusion: Our 
results showed that interval aerobic training probably contributes to decreasing the growth of breast cancer cells 
by increasing the expression of decorin and decreasing the expression of TGF-β. 
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 مقدمه

ت. های زنان را تشکیل داده اسدرصد سرطان 23 که است هاترین سرطانترین و شایعسرطان پستان یکی از مهم

ی اخیر، در ها. در سال(1،2) استدر حال افزایش  هسال 44تا  40طور خاص در میان زنان هبیماری بشیوع این 

 ا رویکرد درمانی به ورزشورزش شکل گرفته است که بسرطان و  درزمینۀهای جدیدی کشورهای پیشرفته حوزه

مثبت ورزش بر رشد و تکامل تومور، ارتباط مستقیم بین  مطالعات زیادی در خصوص اثر کهنچنا کنند.نگاه می

مطالعات . (1)اند نشان دادهدر سرطان پستان  را تغییرات سیستمیک و سلولی ناشی از ورزش و کاهش رشد تومور

مبتلا  درصد کاهش و میزان بقا را در زنان 44تا  34ند که ورزش منظم، امکان ابتلا به سرطان پستان را اهنشان داد

بسیار  پستان سرطان فرایند بر فعالیت ورزشی مفید تأثیرر سازوکا ،حالهربه. (3،4)دهد به سرطان پستان افزایش می

 تعدیل ن راپستا سرطان پیشرفت خطر التهابی و ایمنی هایواکنش تعدیل با تواندمی است. فعالیت ورزشی پیچیده

 ۀهای عضلهای زیادی نشان داده است که سلولهای اخیر گزارشدر دهه ها،در راستای چگونگی این اثر .بخشد

ه هایی را  با تبعیت از الگوی اتوکرین، پاراکرین و اندوکرین در پاسخ بطور معناداری پپتیدها/سایتوکاینهاسکلتی ب

ت اسکلتی، ضلاها در عظرفیت تولید و ترشح مایوکاینکنند. با توجه به )فعالیت ورزشی( ترشح می انقباض عضلانی

 تعروقی، دیاب -های قلبیهای مزمن مانند بیماریحفاظتی ورزش را در مقابل بیماری ها اثرامکان دارد که مایوکاین

 544بیش از و  ها استفرض شده است که انقباض عضله محرک اصلی ترشح مایوکاینسرطان تعدیل کنند.  و

 رشده، در الگوی اتوکرین، اثر اصلی خود را بهای شناختهبرخی از مایوکاین. (5،0) مایوکاین شناسایی شده است

ها گانها و ارسیستمیک خود را بر دیگر بافت ها اثرکه دیگر مایوکاینحالیدر ،کنندمیفیزیولوژی عضله اعمال 

شناسایی شده است که فعالیت رشد  به نام دکورینیک مایوکاین ناشی از انقباض  ،اخیراً. (0)کنند اعمال می

 ۀعضوی از خانوادپروتئین دکورین،  (.0) کندتعدیل می �-TGFطریق تعامل با های مختلف را ازسلول

لتی ترشح اسک ۀهای عضلسلول ۀوسیلکه به سلولی استکوچک غنی از لوسین ماتریکس خارجهای پروتئوگلیکان

تواند این پروتئوگلیکان می (.8) در رشد سلول دارد یرشد، نقش مهم هایطریق تعدیل فعالیت فاکتورشود و ازمی

(. 4) کند های مختلف عملسلول را تعدیل و مانند مولکول سیگنالینگ مستقیم درفعالیت زیستی فاکتورهای رشد 

شده  علومم، اما امروزه هستندهای ساختاری طور انحصاری تنها مؤلفههها بتصور بر این بود که پروتئوگلیکانابتدا 
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های اسخاتصال، مهاجرت و پمایز، بقا، عملکردهای سلولی مانند تکثیر، ت بر ودارند  نقش اصلی که در سیگنالینگ

  (.14) گذارندمیالتهابی تأثیر 

 ه است.شد انجامخصوص سرطان پستان ها بهی عملکرد و نقش دکورین در بیماریبررس ۀمطالعاتی در زمین ،اخیراً

 ۀعامل ضدسرطان بالقوکند و مانند در توسعه و پیشرفت تومور ایفا میاند که دکورین نقش مهمی نشان دادهو 

ندگانه طریق مسیرهای چشود و ازتولید می ،های سرطان، برخلاف سلولطبیعیهای سلول ۀسیلواست که بهطبیعی 

 راهکارهای سرطان،  یک د که بیان هدفمند دکورین در بافتگذارد. شواهدی وجود دارهای تومور اثر میسلولبر 

های سلولهای عملکرد دکورین در مدل دربارۀای ( در مطالعه2444لیگ و همکاران ) .(11)درمانی ضد سرطان است 

، mRNAسرطان پستان درون آزمایشگاهی، یک تنظیم منفی در بیان دکورین، هم در سطح پروتئین و هم در سطح 

. بی (12دکورین با تشخیص ضعیف در سرطان پستان ارتباط داشته است ) ۀیافتاند، که این بیان کاهشگزارش کرده

 ۀکه توقف بیان دکورین، تشکیل اولیهای موشی نشان دادند مدل دربارۀی هایآزمایش انجام ( با2448و همکاران )

کاره ( یک فاکتور رشدی چندTGF-βبتا ) توموری فاکتور رشدی (.14) بخشدتسریع میتومور و تشکیل لنفوما را 

گ سیگنالینمسیر کند و ، مهاجرت و آپاپتوز  را تنظیم میتکثیر، تمایز است که رفتارهای گوناگون سلول شامل

TGF-β ۀسرکوبگر تومور در طی مراحل اولیشده است که مانند  شناختهکند و های تومور را مهار میرشد سلول 

نقش مهمی در طی پیشرفت و متاستاز سرطان  TGF-βمسیر سیگنالینگ  ،طور خاصهکند. بکارسینوژنز عمل می

 TGF-βطریق تعامل با ختلف را ازهای مفعالیت رشد سلولاند که دکورین مطالعات نشان داده(. 13) پستان دارد

 های سرطانی را کنترل و مهار کندرشد سلول TGF-βتواند با اثرگذاری بر فعالیت دکورین میکند. تعدیل می

رض حاضر با ف مطالعۀاما  ،اندت ورزشی بر رشد تومور تمرکز کردهاخیر بر نقش حفاظتی فعالیهای همطالع .(13)

، بنابراین ت.گذاری شده اسهدف تومور پستان حجمدر راستای نقش حفاظتی فعالیت ورزشی بر تأثیر مثبت دکورین 

های سرطان بررسی نقش دکورین در رشد و تکامل سلول ۀاولین مطالعه در زمینحاضر  پژوهشرسد نظر میبه

ه، اول ها پاسخ داده شود کپرسشتلاش شده است تا به این  در این مقاله پستان در پاسخ به فعالیت ورزشی است.

ر تواند از طریق تولید و ترشح دکورین عضلانی  بمی تومور کاشتتناوبی قبل و بعد از آیا تمرینات هوازی  اینکه

مهار  در نقشی تومور کاشتتناوبی قبل و بعد از هوازی  تمرینات آیا اینکه و دومرشد و تکامل تومور مؤثر باشد؟ 

 دارد؟ TGF-β و های گیرنده دکورینژن بررسی با تومور رشد

 

 شناسیروش

 ۀهفته با محدود 0تا  0 سنی ۀبالب سی ماده با محدود سر موش آزمایشگاهی نژاد 44در پژوهش تجربی حاضر، 

مای با میانگین دتایی و در محیطی های دهها در گروهموش .گرم از انستیتو پاستور ایران خریداری شد 18-10وزنی 

های اعت در قفسس 12:12تاریکی  -روشنایی ۀدرصد و چرخ 55±4گراد، رطوبت  سانتی ۀدرج 4/1±22
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غذای متر نگهداری شدند. سانتی 43و در  20در  25به ابعاد کربنات با درب توری و مخصوص از جنس پلی

صورت آزاد تا و به شد س خریداریحیوانات شامل آب و غذای معمول موش بود که از شرکت خوراک دام پار

اصول اخلاقی مطالعه مطابق با اصول کار با حیوانات آزمایشگاهی  ۀلیک ها قرار گرفت.پایان پروتکل در دسترس موش

 (. 4414044دکتری با شماره  )رسالۀ و مطالعات انسانی مصوب دانشگاه علوم پزشکی تهران انجام گرفت

ویدن د ۀخانه و نحوها پس از یک هفته آشنایی با زندگی در حیوانتمامی موش: مطالعه تحتبندی حیوانات گروه

رل، های تحقیق حاضر شامل گروه کنتگروه .تقسیم شدند ذیلتایی گروه ده چهارروش تصادفی به روی نوارگردان به

طالعه تا پایان متیماری  گروه کنترل هیچ گونهدربارۀ . همراه تومور بودگروه ورزش به گروه ورزش و گروه توموری،

ای دریافت نکردند. گروه ورزش پایان مطالعه هیچ مداخله شدن، تاگروه توموری بعد از توموری .نگرفت انجام

 .دادند انجامرا  تناوبیهوازی  تمرینات شدهتعیین شدت با و هفته در روزپنج هفته،هشت مدتبه 1 جدولمطابق 

بافت تومور، تمرین هوازی کاشت هفته بعد از  چهارهفته قبل و  چهار هاموشهمراه تومور، گروه ورزش به در

روز  هسحیوانات از ابتدای مطالعه هر  .کردندطبق پروتکل ورزشی دریافت را  تومور کاشتتناوبی قبل و بعد از 

 شد.آنها یادداشت و وزن  شدند توزینبار یک
دان بود که نوارگر دویدن روی تومور کاشتتمرین اصلی یک تمرین هوازی تناوبی قبل و بعد از  پروتکل تمرینی:

 کشته مرتبط عوامل سنجش منظوربه هاگروه تمام هایموش، هشتم تۀهف پایان دره شده است. ئارا 1در جدول 

گروه ورزش  گروه ورزش وهای اجرا شد. موش هادرصد توان بیشینۀ موش 04تا  54. پروتکل تمرینی با شدند

ظهر  12تا  8، بین ساعت جلسه پنجهفته  هر هفته و هشتکاناله به مدت  ششروی نوارگردان ، همراه توموربه

کردن به تمرینات و دویدن روی همراه تومور، برای عادتهای ورزش و ورزش بههای گروهکردند. موشتمرین می

دقیقه در  15-14، ر در دقیقهمت 0تا  5 ا دویدن روی نوارگردان با سرعتب نوارگردان، ابتدا تمرینات آشناسازی را

روز  دوها روز متوالی انجام دادند. پس از اجرای تمرینات آشناسازی و تا اجرای تمرینات اصلی، موش 3 و ،روز

بل روز استراحت و ق یکروز استراحت بین تمرینات آشناسازی و تمرینات اصلی(. پس از  دواستراحت کردند )

وسیله لیندرلو که به (،14) (1404)  راناستاندارد بیدفورد و همکا ۀفزایند آزمون از استفاده بااز شروع تمرین اصلی، 

 .(15) شد محاسبه های بالب سیموشتوان بیشینۀ ها استاندارد شده است، ها و موشرت برای( 2440و همکاران )

کردن دقیقه گرم 14ای دویدن روی نوارگردان بدون شیب بود که پس از مرحله دهآزمون فزاینده شامل یک آزمون 

شد، متر در دقیقه اضافه می 5ه، سرعت دقیق 3 متر در دقیقه بود که هر 5با سرعت پایین اجرا شد. سرعت شروع 

سرعت بیشینه در زمان رسیدن به  منزلۀها بهموش به دویدن نبودند. سرعت نهاییها دیگر قادر تا جایی که موش

(. 1)تصویر  شد تعیینهای تمرینی حداقل و حداکثر شدت منزلۀبهآن  درصد 04و  54دست آمد و هب توان بیشینه

 حیوانات از .همراه تومور گرفته شدهای ورزش و ورزش بههای گروهصورت جداگانه از موشآزمون فزاینده به

 پس ازو  شدمی تعیین آزمون جدید مقادیر به توجه با تمرین شدت و شدفتهگر فزاینده آزمون بارکی هفته دو هر
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 گروه (.1)جدول  شد ت آمده از آزمون فزاینده طراحیدسههای بساعت استراحت، تمرین اصلی براساس شدت 24

تناوبی قبل و بعد از هوازی  تمرین پروتکل پایان از پس .نداشتند ورزشی فعالیت گونههیچ مدت این در کنترل

ها با موش ،در ابتدا .شدند اتانازی تمرین آخرین ۀجلس از بعد ساعت 48ها،  گروه های تمامموش ،کاشت تومور

لافاصله ها برداشته شد و بشخونی و بافت تومور مو ۀهوش شدند و با جراحی نمونمین بیترکیبی از زایلازین و کتا

ها سولئوس از موش ۀبافت عضل ،. همچنیننگهداری شدگراد سانتیدرجه  -84در ازت مایع فریز شد  و در دمای 

درجه  -84و در دمای  شدو سرم آن جدا  شدهای خونی پس از چند دقیقه سانتریفیوژ نمونه ،علاوهه. بشداستخراج 

 .شد گراد نگهداریسانتی

 
 : آزمون فزاينده4تصوير

 
  تومور  کاشتقبل و بعد از گردانروي نوارهفته تمرين هوازي تناوبي  8: پروتکل 4جدول

 ورزش شرایط دوره تمرین
 سرعت

 )متر در دقیقه(
 تکرار

 زمان

 )دقیقه(

 کل زمان

 )دقیقه(

 تکرار

 )روز در هفته(

 3 15-14   0-5 تومور وندیپ از قبل مرحله آشناسازی

 تومور قبل از پیوند اول و دومهفته 
 14 2 5 14سرعت متوسط: 

5 
 14 2 5 14سرعت پایین: 

 تومور قبل از پیوند هفته سوم
 15 3 5 21سرعت متوسط: 

5 
 15 3 5 15سرعت پایین: 

 تومور قبل از پیوند هفته چهارم
 24 4 5 21سرعت متوسط: 

5 
 24 4 5 15سرعت پایین: 

 ساعت بعد از آخرین جلسه تمرین 84 کاشت بافت تومور

 تومور بعد از پیوند هفته پنجم و ششم
 14 2 5 14سرعت متوسط: 

5 
 14 2 5 14سرعت پایین: 

 تومور بعد از پیوند هفته هفتم
 15 3 5 23سرعت متوسط: 

5 
 15 3 5 10سرعت پایین: 

 تومور بعد از پیوند هفته هشتم
 24 4 5 23سرعت متوسط: 

5 
 22 8 5 11سرعت پایین: 

 حیوانات اتانازی ساعت بعد از آخرین جلسه تمرین 84
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میزان به  MC4L2لاین رطان پستتتان ستتلتومور ستت ۀاستتتوک اولی ۀبرای تهی: گیری تومورهایجاد و انداز ۀنحو
د نیاز مور ۀاندازانجام شد که بعد از رشد تومور بهصورت تزریق صفاقی بر پهلوی راست موش به  سلول 10×51

.  متر مکعب برش داده شتتدمیلی 3/4طعاتی با ابعاد کمتر از به ق و تومور  شتتد کشتتته ،موش حاوی تومور استتتوک

با  کتامین و زایلازین )به ترتیب ۀوستتتیلبههمراه تومور های تومور و ورزش بههای گروههریک از موش ،ستتتپس

جلدی در پهلوی سمت صورت زیرهای  تومور بهو تکه شدند داخل پریتوئن( بیهوش 144و  14 (mg/kg) دوز

د. گیری بوها قابل رؤیت و اندازهتومور در تمام موشبافت  ،کاشتتتراستتت حیوان کاشتتته شتتد. یک هفته بعد از 

  ( استتتفاده شتتدMitutoyo,Japanای دوبار از کولیس دیجیتال )صتتورت هفتهبهگیری حجم تومور برای اندازه

 عرض و ارتفاع تومور طبق فرمول محاسبه و لحاظ شد:(. طول، 10)

                                                 (V=1/6(π× L×W×D 

 بر تقسیم آخر روز محاسباتی عدد، سپس = حجم تومور.V= ارتفاع و  D= عرض ،  W=  طول،  Lکه در آن 

 .آید دستبه موش هر در بعدی عملیات برای تومور حجم نهایی میزان تا شد اول روز

سولئوس با توجه به پروتکل  ۀهای تومور و عضلاز بافت RNA برای استخراج: cDNAو سنتز RNA استخراج 

 ،. در پایاناز بافت جدا شد هاآر.ان.ای وستفاده ا Extraction Kit, Parstuse (Total RNA) از کیت

شده توسط دستگاه طول موج تعیین و میزان جذب در( ODنوری ) ۀبا روش دانسیت  RNA مقدار

 Easy cDNA Synthesis) کیت مطابق پروتکل از cDNA سنتز ،گیری شد. سپسمتری اندازهتواسپکتروفو

Kit, Parstuse  1 شده انجام گرفت. در این پروتکل به مقدار( بهینهµl  از هریک از ترکیباتOligo or 

Random Hexamer (40µg/µl), dT(100µg/µl), (10mM)dNTP و µl14  ازRNA 

Template و  گرفتگراد قرارسانتی ۀدرج 50دقیقه در  0به مدت لوله  ،و سپس شد در میکروتیوب ریخته

 ،ریخته شد. با مخلوط دو میکروتیوبدرون میکروتیوب   RT Premixاز  µl 10فاصله در یخ گذاشته شد و بلا

دست آمد و توسط هب NCBI از سایتTGF-β دست آمد. توالی ژن هب 20µlدر نهایت  حجم نهایی واکنش

 NCBI . پس از طراحی توالی پرایمرها توسطشدپرایمرهای اختصاصی طراحی  Express  3  Primerۀبرنام

 (.10) شودطور کامل بررسی هبودن آنها بگردیدند تا دقت و اختصاصی Blast  نیز Runner Gene و 

Real Time PCR  : بررسی میزان بیان ژنجهت  TGF-β  سولئوس  ۀهای تومور و عضلنمونهدر و دکورین

استفاده شد. در این   Syber Green  PCR Master Mixبا   Real Time PCR از روش ترتیب به

، شده استطراحی   NCBIاز زوج پرایمر اختصاصی که توسط گروه تحقیقاتی و با استفاده از سایت  ،روش

از ( Housekeeping Gene) عنوان کنترل داخلی به GAPDH جهت بررسی میزان بیان ژناستفاده شد.  

 .(18) نمایش داده شده است 2توالی پرایمرها در جدول  .شدزوج پرایمرهای اختصاصی استفاده 
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 Real-Time PCR. پرايمرهاي اختصاصي جهت واکنش 7جدول 

          Reverse 5 �          3�            Forward 5�             3� Gene 

AGCAGGAGATGTGGGGTCTTCCC ACACTGCCCCTGCTGTACCTTCG TGF-β 
TCACAAACATGGGGGCATCGG AGGCCGGTGCTGAGTATGTCGTG GAPDH 

CCCAGAGTTTTTCAGTGGGTTG ACCTCTCGTGAAGTTGGAAAGG Decorin 

 

جام راد ان -استفاده از دستگاه ترمال سایکلر بیوهای مذکور طبق روش زیر و با ، ژنReal Time PCRش واکن

میکرولیتری،  100 محاسبه شد. جهت انجام واکنش، به هر تیوپ CT-2 ∆∆ها، با استفاده ازCTگرفت. میانگین

 و  Reverseاز پرایمرهای میکرولیتر 3/4ایکس،  2میکرولیتر ماسترمیکس سایبرگرین با غلظت  14مقدار 

Forward  که با استفاده از نرم لارمو پیکو 14با غلظت( 3افزار Primer طراحی شده)میکرولیتر آب 4/0 اند 

DEPC  میکرولیتر 2و cDNA استفاده شد. تکثیر PCR  45 انجام شد: ذیل ۀسیکل، با استفاده از برنام 44در 

ثانیه،  24راد به مدت گسانتی ۀدرج 55ثانیه،  15گراد به مدت سانتی ۀدرج 45دقیقه،  14گراد به مدت سانتی ۀدرج

عنوان به GAPDHها با ژن موارد، دادهۀ دقیقه انجام شد. در هم 1به مدت  گرادسانتی ۀدرج 02

Housekeeping Gene .استفاده از رنگ سایبرگرین با مقایسه شد  (SYBER Green)  میزان آمپلی

اتمام واکنش  گیری شد. پس ازمیزان افزایش محصولات اندازه ودر هر چرخه دنبال (Amplification)  فیکاسیون

  (.14) شدتعیین  CT سپس براساس آن و شد یک نمودار رسم PCR برای هر واکنش تکثیر،

برای هر  CT (Threshold cycle) مقادیر : Real-Time PCR ارزیابی خلوص و کیفیت محصولات

  (.14)گرفته شد اندازه CT نمونه با استفاده از مقادیر ها در هرتغییرات بیان ژن شد ونمونه محاسبه 

 :بودترتیب این  برای محاسبه بهها فرمول

ΔCt = Ct (ژن هدف) – Ct (ژن مرجع) 

ΔΔCt = ΔCt (نمونه نرمال) – ΔCt ( آزمایش ۀنمون ) 

 ΔΔCt-2 = میزان تغییرات بیان ژن

ها استاندارد استفاده شد. برای ارزیابی توزیع طبیعی دادهها از میانگین و انحراف برای توصیف داده: روش آماری

ری گیبرای اندازه تیهای از آزمون ها. برای تحلیل استنباطی دادهشداسمیرنوف استفاده  -کلموگروف آزمون از

میزان بیان ژن دکورین  طرفه برای مقایسۀزمون تحلیل واریانس یکو آ TGF-β بیان ژن ۀحجم تومور و مقایس

رزش و در دو گروه دوقلو ۀدکورین در بافت عضلبیان ژن  آزمون تعقیبی توکی برای میزان ،سپس .استفاده شد

ر از داری کمتسطح معنی .انجام شد همراه تومور  نسبت به گروه تومورنسبت به گروه کنترل  و گروه ورزش به

 در نظر گرفته شد. 45/4
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 هایافته

 ها نشان داده شده است.در تمام گروه 1هفتگی در نمودار  صورتها بهتغییرات وزن موشروند 

 

 
 در گروه هاي مختلف ها به صورت هفتگيتغييرات وزن موش :4نمودار

 داده نشان همراه توموربهدر دو گروه تومور و ورزش  2 نمودار در هفتگی صورتبه تومور حجم روند تغییرات

داری کاهش معنی تومور همراه تومور نسبت به گروهگروه ورزش به در تومور رشد نشان داد میزاناست. نتایج  شده

تفاوت  ،نتایج آزمون تی .بود هشتم کاملاً از بین رفته ۀها در هفتسر از موش 3تومور  ،همچنینداشته است. 

 (=442/4P)در نسبت رشد تومور بین دو گروه تومور و تومور به همراه ورزش نشان داد داری معنی

 

 
 بر رشد حجم تومور پستان در موشتناوبي هفته تمرين هوازي  8 : اثر7نمودار

                                                        *P≤0/05 در همان هفته نسبت به گروه تومور معني دار تفاوت 
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میزان بیان ژن دکورین بین چهار گروه را تأیید  در دار، وجود تفاوت معنیطرفهتحلیل واریانس یک آزمون یجۀنت

 ببستناوبی هفته تمرین هوازی  هشتکه  نشان دادآزمون تعقیبی توکی  ،. سپس(=4423/4P= ,34/12F)است  کرده

به گروه کنترل  و گروه   ورزش نسبتدر دو گروه سولئوس  ۀعضلدکورین در بافت دار بیان ژن افزایش معنی

 (.3)نمودار (=42/4P) شده است همراه تومور  نسبت به گروه تومور ورزش به

 

 

 
 در موش با تومور پستانتناوبي هفته تمرين هوازي  8: تغييرات بيان ژن دکورين در عضله سولئوس در اثر  0نمودار

                             *P≤0/05 گروه کنترلنسبت به  داريتفاوت معن 

                            # P≤0/05  گروه تومورنسبت به  بيان ژن دکورين دارتفاوت معني 

 

در بافت TGF-βدار بیان ژن کاهش معنی سببتناوبی  هفته فعالیت هوازی هشتکه  نتایج نشان دادند ،همچنین

 (.4)نموداراست  شدههمراه تومور نسبت به گروه تومور تومور گروه ورزش به

 
 در موش با تومور پستانتناوبي هفته تمرين هوازي  8در بافت تومور در اثر  TGF-β: تغييرات بيان ژن  1نمودار

                              *P≤0/05  تومورگروه نسبت به  دارتفاوت معني 
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 بحث 

تناوبی قبل و بعد  هوازی تمرین هفته هشتداد،  نشان حاضر پژوهش تومور، حجم از حاصل هایداده به توجه با

 طوربه تومور رشد نسبت که ایبه گونه ،روی سرطان پستان را کاهش دهدپیش روند تواندمی تومور کاشتاز 

 حجم از حاصل هایداده با راستاهم تر بود.پایین همراه تومور نسبت به گروه تومورورزش بهگروه  در داریمعنی

 نشان پستان سرطان به مبتلا هایموش دربارۀ (2413) همکاران و بتوف پژوهش نتایج حاضر، پژوهش در تومور

 شدن، تمرینپس از سرطانی که هاییهگرو در را رشد تومور درمانی، روش یک منزلۀبه هوازی تمرین که داد

 حجم کاهش نیز دیگر مطالعات(. 24) دهدمی کاهش ا دوبرابرت هاگروه یۀبق به نسبت بودند داده انجام هوازی

 تمرین د کهدادن نشان (2411) همکاران و مورفی .(21،22) اندکرده گزارش ورزشی منظم نبال تمریندبه تومور را

 (.23شود )می پستان سرطان به مبتلا هایموش در تومور حجم و تعداد دارمعنی کاهش سبب ننوارگردا اجباری

در جهت بررسی تغییرات فیزیولوژیکی است.  نامشخص و پیچیده تومور، حجم بر ورزشی تمرین تأثیر سازوکارهای

. کردیمرا در این مطالعه بررسی  TGF-βهای سرطانی رشد سلول نشانگر ،بافت تومور در پاسخ به فعالیت ورزشی

اهش میزان ک سبب تومور کاشتهفته تمرین هوازی تناوبی قبل و بعد از  هشتدهد نتایج تحقیق حاضر نشان می

این است که یک سرکوبگر  TGF-β ۀشده است. یک پارادوکس اصلی درباردر بافت تومور  TGF-βبیان ژن 

 در(. 24) شودیپروموتور تبدیل مسرطان به  ۀاست، اما در طی توسعهای طبیعی اپیتلیال پستان بالقوه تکثیر سلول

 کنندگیسرکوب خاصیت ، با TGF-βسرطان،  پیشرفت ابتدایی مراحل در و پستان اپیتلیال طبیعی هایسلول

 سرطان پیشرفت با کند، امامی عمل رشد دۀکننمهارمنزلۀ به سلولی تکثیر مهار ازطریق و تومور رشد بر خود

. (24،25)شودتهاجم و متاستاز می پتانسیل افزایش باعث و کندمی پیدا تومور کنندگیالقا و آنکوژنیک عملکرد

 در تهاجم و تومور پیشرفت پروموتور و تومور سرکوبگر مسیرمثابۀ به TGF-βسیگنالینگ  مسیر ساس،ابراین

اط آن ارتب با شروع تومور پستان، پیشرفت و متاستاز TGF-βبیان بالای  ،واقعدر .(25،20) است شده گرفته نظر

های پستان مدلدر اپیتلیال سلول های TGF-βکه افزایش سیگنالینگ  ( نشان دادند2440) همکاراندارد. آرتیگا و 

 کندمتاستاز ریه را مهار می TGF-βکه مهار سیستمیک سیگنالینگ درحالی ،دهدموشی، متاستاز ریوی را افزایش می

(20.)  

 شاید که استمعنی  این گروه تومور بههمراه تومور نسبت به در گروه ورزش به TGF-βکاهش میزان بیان 

 این .شود های تومورکاهش حجم و رشد سلول سبب TGF-βمهار مسیر سیگنالینگ  طریقاز منظم بدنی فعالیت

 .استتر پایین همراه تومورورزش به گروه در تومور رشد میزان یعنی دارد، خوانیهم نیز تومور رشد میزان با نتایج

در پژوهش حاضر نشان  ،طرف دیگر. ازاست تومور رشد در تأخیر یا تومور رشد کاهش مسلماً  تغییرات این برآیند

 داری افزایش یافته است.طور معنیههمراه تومور بهای ورزش و ورزش بهد، میزان بیان ژن دکورین در گروهداده ش

برخی تأثیر  .متفاوتی حاصل شده استام و نتایج تأثیر فعالیت ورزشی بر میزان دکورین انج دربابمطالعات اندکی 
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 همکاران اند. هینیمر وزان بیان ژن دکورین مشاهده نکردهو برخی تغییری در می کرده مثبت فعالیت بدنی را تأیید

 دادند و بیان کردند که دکورینای افزایش بیان ژن دکورین را در پاسخ به فعالیت ورزشی نشان ( در مطالعه2411)

( 2448) که سالیوان و همکارانحالی(. در28داشته باشد ) نقش اصلی فعالیت ورزشی باتواند در سازگاری می

خصوص بیان در ،(. بنابراین24) تغییری در میزان بیان ژن دکورین پس از فعالیت مقاومتی متوسط مشاهده نکردند

ری مانند گعوامل مداخلهرسد نظر میبه ،نفیزیولوژیکی تأثیر تمرینات ورزشی بر میزان بیان ژن دکوری سازوکار

 ها، روش بررسی بیان ژن و نوع بافت مورد نظرآسیب عضلانی، نوع آزمودنی شدت و مدت فعالیت ورزشی،

اتوکرین و پاراکرین بر  ۀکنندتنظیمدکورین مانند  .باشد شدهانجام مطالعات تفاوت دلیل تواندمی)تاندون و عضله( 

علاوه نشان داده شده است که ه(. ب34) تومور مؤثر عمل کندعامل ضدتواند مانند گذارد و میرشد تومور تأثیر می

(. 31،32) کندنیز مهار می TGF-βژن  طریق رقابت با گیرندۀو سنتز پروتئین آن را  TGF-βدکورین بیان ژن 

ما نیز نشان  ۀرشد و تکثیر تومور، نتایج مطالع اثرگذاری دکورین برجهت های پیشین درراستا با پژوهشهم ،بنابراین

در پاسخ به تمرین هوازی TGF-β طریق کاهش میزان بیان ژن از داد که این روند کاهش حجم و رشد تومور

 ۀر میزان بیان ژن دکورین بافت عضلتواند ناشی از افزایش دورزش به همراه تومور احتمالًا میتناوبی در گروه 

 فطرازیک تومور کاشتفعالیت هوازی تناوبی قبل و بعد از  هفته هشتکه  روداحتمال می بنابراین، سولئوس باشد.

های سرطان پستان در کاهش رشد سلول TGF-βطرف دیگر با کاهش بیان ژن با افزایش بیان ژن دکورین و از

 .دارد وجوددر سرطان پستان  تومور رشد از بازداری درفعالیت ورزشی  مثبت اثر  احتمالدرگیر است و در نتیجه 

وان تو بررسی سطح پروتئین دکورین نمی علت عدم استفاده از کیت آنتاگونیست دکورینهرچند در این مطالعه به

کنیم که برای یپیشنهاد م  ،طور قطع کاهش در رشد و تکثیر تومور را تنها به تأثیر دکورین مربوط دانست. بنابراینهب

 طح پروتئینو سمطالعات آینده در جهت بررسی دقیق و مؤثر نقش دکورین بر رشد و تکثیر تومور، از آنتاگونیست 

 . شوددکورین استفاده 
 

 گیرینتیجه

بیان ژن  که  به افزایش ،کاشت تومور تناوبی قبل و بعد ازهفته تمرین هوازی  هشتآمده در دستبراساس نتایج به

های سرطان پستان را نتیجه شده است و در مقابل کاهش رشد سلول منجر TGF-β ژندکورین و کاهش بیان 

کند. با رشد تومور را بیان می TGF-β داده است، این امر، امکان وجود ارتباط بین  تغییرات بیان ژن دکورین و 

ش حفاظتی این مدل تمرین را در کاهش روند رشد حجم تومور در سرطان مثبت و نق اثرنتایج این مطالعه،  ،طرفیاز

 .کرده استپستان تأیید 
 

 تقدیر و تشکر

از نویسندگان  .استدانشگاه خوارزمی  از 4414044 ثبتی به شمارۀدکتری  ۀاز رسالحاضر حاصل بخشی  ۀمقال

 کنند.میتشکر  نیز تهران دانشگاه علوم پزشکیسرطان  انستیتو نمسئولاهمکاری 
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