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 چکيده 

 وآپوپتوز   کاهش  باعث  دنتوانمي  زعفران  زيستي  ترکيبات فعال   و  ورزشي  تمرينکه    دندهمطالعات نشان مي

  ( HIIT) تناوبي شديد تمرين هفته  اثر چهار بررسي حاضر با هدف پژوهش. دن شو ناشي از سرطان کسيکاش

 (p53و    SIRT1  ،hTERT)   کسيکاش  مرتبط باهاي  ژن برخي  بيان    بر(  SAE)   زعفران  آبيعصارة  مصرف    و

ردة  هايموش  يدوقلو  عضلةدر   براين  پستان  سرطان  4T1  سلولي  حامل  شد؛    موشسر    44  ، اساسانجام 

BALB/c    تمرين تناوبي شديد  هايگروه  طور تصادفي دربهماده  (HIIT)،  آبي زعفران    عصارة (SAE ،)    تمرين

ساعت از آخرين   48  پس از  .(، کنترل و شم قرار گرفتندHIIT+SAE)   زعفرانآبي    + عصارة  تناوبي شديد

روش  دوقلو    عضلة  ، مداخلهجلسة   بعدي  براي  جراحيبا  شد.    آناليزهاي  داد  برداشته  نشان    ژن   انيبنتايج 

SIRT1    در گروهHIIT  کنترل و    از گروه  يداراطور معنبهHIIT+SAE  0.03  بيترتبه)بود    بالاتر  P =    و 

0.02  P =   .)  ژن  بيانهمچنين  hTERT    در گروهHIIT  بالاتر شده  مطالعه هاي  گروه  ساير  داري ازاطور معنبه 

اين،  برعلاوه . (P = 0.01بود ) بالاتر HIIT+SAEاز گروه ي داراطور معنبه  SAEگروه  و در( P < 0.05بود )
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گروه  p53  ژن  انيب گروه    ي دارامعن  ر طوبه   HIIT+SAEو    HIIT  هايدر  )  ترپايين  SAEاز   ب يترتبهبود 

0.003   P =    0.004و  P =)  .ميبه  ، نتايج  اساسبر اثرات   مثبتي  نقش  احتمالاً  HIIT  رسد نظر  کاهش  در 

دارد و    p53  ژن  تربيان پايين  و  hTERTو    SIRT1  هايژن  بيان بالاترکسي ناشي از سرطان با تنظيم  کاش

  .باشد مؤثرناشي از سرطان  اهش تحليل عضلاتدر ک تواند مي

 

   .، آپوپتوزکاشکسي،  پستانسرطان ن،  زعفرا آبي عصاره ، تناوبي شديد تمرين  :کلیدی واژگان

 

 مقدمه 

 1کسی عضلانی همراه است که کاش  تودة دادندرخور توجهی مانند ازدستسرطان با عوارض جانبی  

زایش آتروفی با افاست که    بدن فرد سرطانیهای  واکنش  نتیجةکسی عضلانی  کاش.  (1)  شودنامیده می

در  ،  اسکلتیعضلات  تخریب  و    عضلات است.    درنهایت و    2میوژنز اختلال  همراه  تحلیل مرگ  روند 

پیشنهاد شده است تغییر در بیان برخی    و  افتدعضلانی ناشی از سرطان از مسیرهای متعددی اتفاق می

 (.2) دخیل استدر این سازوکار  هاژن

بازسازی عضلات  یک ژن مهم در تنظیم  است که    3استیلاز دِهیستون    یک  ،(SIRT1)یک  -سیرتوئین

سنگین    بیان ژن زنجیرة  افزایش  بااسکلتی    عضلاتدر    SIRT1(. بیان  3اسکلتی شناخته شده است )

بیان برخی ژن( MHC)  4میوزین  با  های، مهار   6چنگالیسر فاکتور رونویسی  مانند    5آپوپتوز  مرتبط 

(FOXO1  )وp53     یک سازوکار   ،عمر سلولطول  مربوط به  های رونویسی  کنندهسازی تنظیمفعالو

از هدر میبرای جلوگیری  ایجاد  القا( 4)  کند رفتن عضلات  از مسیرهای  برخی  ،  SIRT1  ژن  بیان   ء. 

رژیم  تغییرات با  SIRT1 بیان ژنشده است که  گزارش  (.5) شودتوده عضلانی  موجب حفظ تواندمی

-تغذیه  سازوکار محافظتی در برابر استرسیک    این فرایند  .یابد ورزشی افزایش می  هایتمرینو    غذایی

در این زمینه (.  6ثر است )مؤ  حفظ توده عضلانیو احتمالاً بر    به عضله استای یا اعمال بار اضافی  

با    ،های پیردر موش(  HIIT)  8هفته تمرین تناوبی شدید  ششاند که  بیان کرده(  7)و همکاران    7گارد 

،  اسکلتی ط با بیوژنز میتوکندریایی در عضلةهای مرتبو برخی آنزیم  SIRT1ی پروتئین اافزایش محتو

 . شودمنجر میعضلانی و پیشگیری از پیری عضلانی  حفظ تودة به

 
1. Cachexia 

2. Myogenesis 

3. Histone Deacetylase 

4. Myosin Heavy Chain 

5. Apoptosis 

6. Forkhead Box Protein O1 

7. Gurd   
8. High-Intensity Interval Training 
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واحد فعال آنزیم تلومراز، ژن دیگری است که  (، زیرhTERT)  معکوس انسانی  ترانس کریپتاز  تلومراز

  hTERT بیان ژن  سنجش که است شده  پیشنهاد و  ( 8)شود در برابر آپوپتوز می  سلول باعث مقاومت

که فعالیت تلومراز نقش ازآنجا(. 9)  باشد تلومراز فعالیت گیریاندازه جایگزین برای روش یک تواندمی

(. در این  10)  شود  hTERTواند موجب کاهش تنظیم بیان  تدارد، می  هامهمی در مهار آپوپتوز سلول

مبتلا به دیستروفی   انکه بیان تلومراز در بیمار  ندنشان داد(  11)  و همکاران  1مائوروکس -کودریزمینه  

ثیر  ند با تأ توانورزشی می  هایتمرین  .را مهار کند  ناشی از این بیماری  عضلانی  تحلیلتواند  عضلانی می

عضلة    رد  hTERT   تلومر و افزایش بیانموجب حفظ و نگهداری طول    بر مسیرهای مولکولی متعدد 

حداکثر اکسیژن مصرفی    بب HIIT  هفته  هشتبیان کردند  (  12)و همکاران    2لیو  . (12)  اسکلتی شوند 

(VO2max  موجب )  افزایش بیانmTERT  اکسیدانی میتوکندری دنبال آن افزایش عملکرد آنتیو به

 . پیشگیری کندپیری عضلانی از فرایند   تواندمیو  شودهای پیر میدر سلول عضلانی موش

تومور  ژن   تنظیعنوان  بهنیز      p53سرکوبگر  شنمیک  رونویسی  و  اخته شده  کنندة  از  است  بسیاری 

  .(13کند )را کنترل می  سلولی  3، آپوپتوز و اتوفاژیوستاز سلولیئمو مرتبط با پایداری ه  هایسازوکار

و    4موتو یمار.  کندرا تنظیم    تحلیل عضلهها مسیرهای  بیان برخی از ژن  با  تواندمی   p53،  اینبرعلاوه

شود منجر می  p53به تجمع     Mdm2/Aktتنظیم منفی رونویسی  با   p53که    ندنشان داد(  14)  همکاران

  ورزشی  هایکه تمرین  اند مطالعات نشان داده  .شودعضلانی می  تودة  تحلیلموجب  آپوپتوز    القای  و با 

بیان ژن   کاهش    موجب  ،توکندرییم  زا  C  توکرومیرهاسازی س  و متعاقب آن کاهش  p53با کاهش 

گونه اکسیژنتولید  فعال  می(  ROS)  5های  اسکلتی  عضلة  عضلات    درنهایت و  شوند  در  تخریب  از 

هفته تمرین    هشت  کردندبیان  (  15)و همکاران    6(. در این راستا کیو15،  16)  کنند پیشگیری می

  ایشیو کاهش استرس اکس p53نوع دو موجب سرکوب بیان ژن های مبتلا به دیابت موشدر هوازی 

 در    p53 مولکولی بیان ژن  سازوکارهای،  حالاینبا  شود؛ها میدر میتوکندری سلول عضلانی موش

 هنوز مشخص نشده است.سرطانی  های موشسلول عضلانی 

تواند شامل  وجهی باشد که مینیز باید چندآن  ، درمان  است  عاملی یک سندرم چند  کسیکاشکه  زآنجاا

  هایتمرین اهمیت امروزه  (.17،  18)  شودورزشی    هایو تمرین  های داروییدرمان،  های غذاییبرنامه

اثر   تعیین  عات اخیر برمطال  و است شده اثبات سرطان جانبی عوارض کاهش و پیشگیری درورزشی  

کسی عضلانی و کاش متاستاز تومور،   رشد  های متفاوت برورزشی با حجم، شدت و دوره  هایتمرین
 

1. Cudré-Mauroux 

2. Liu 

3. Autophagy 

4. Morimoto 

5. Reactive Oxygen Species 
6. Qi 
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هم برای بیماران سرطانی  م  حفظ تودة عضلانی یک راهبرد  .(17)  اند متمرکز شدهناشی از سرطان  

و  عضلانی    تودة   تحلیلی برای کاهش  یارویک روش غیرد  عنوانبه  ورزشی  های تمرین  و   (19است )

از طرفی شواهدی    (.20)  مطرح است  سرطانی   بیماران  عضلانی های  در سلولمهار کاتابولیسم پروتئین  

مطمئن انجام دهند    کاملاًطور  را به  HIITتوانند  د بیماران سرطانی میندهوجود دارد که نشان مینیز  

تأثیر شدت تمرین  (.21) ر ریزمحیط توموری در بیماران مبتلا به  ورزشی ب  های با توجه به اهمیت 

  تواندمی  اینتراتوموری  سازوکارهای   بر ثیر بیشترتأ  با  HIITکه    اندبیان کردهمطالعات  برخی  سرطان،  

های حامل سرطان تومور موشبافت  در   آپوپتوزی مسیرهای ثرترالقای مؤ  یا تومور رشد شدنکند به

  نشان داد  (22)احمدآبادی و همکاران    پژوهش نتایج    در همین راستا  (.22،  23)  دنمنجر شوپستان  

 ،های عضلانی در سلول  های مرتبط با آپوپتوزسطح برخی پروتئینبا کاهش    HIIT  تمرینکه چهار هفته  

کاشیپیشگدر   از  عضله  ری  استمؤکسی  هفته  این  برعلاوه  .ثر  ژن  HIITچهار  بیان  افزایش  های  با 

های  تواند موجب کاهش سرعت رشد تومور در موشمی،  در بافت تومور  p53سرکوبگر تومور مانند  

بیان   کاهش از طریق  احتمالاً  HIIT  که  بیان شده است  همچنین.  (23)  حامل سرطان پستان شود 

 خون گلوکز در کنترل  تواندمی  Myod  ژن بیان افزایش و   MURF-1نظیر  آتروفیهای مرتبط با  ژن

ورزشی    هایبر تأثیر تمرینعلاوه(.  18)  ثر باشددرگیرکاشکسی مؤ بیماران  در عضلانی مهار آتروفی و

تومور، مهار  در  دارویی  یاهان  گبرخی    که  اندمطالعات نشان دادهبرخی    ،و تغییر سبک زندگی  رشد 

های  عضلات در موشکسی  کاش  ازپیشگیری  تومور و    بافت   در  مرتبط با آپوپتوزهای  تنظیم مثبت ژن

  ROSسطح  افزایش استرس اکسیداتیو، افزایش    .(24،  25)دارند  ای  درمانی بالقوه  اثرات  ،حامل تومور

عضلانی در افراد مبتلا    ترین دلایل کاهش تودةازجمله مهم  کسیکاشهای درگیر در  و تغییر بیان ژن

استفاده ،  اکسیدانی دارنداثرات آنتی  داروییبرخی از گیاهان  که  اینبا توجه به    .(26)  هستند  به سرطان

در بیماران های درگیر در کاشکسی عضله  و تغییر بیان ژن  ROS  سطح  برای کاهشاین گیاهان  از  

است   شده  توصیه  سرطان  به  )  (. 26)مبتلا   خواص  داشتندلیل  به(  Crocus sativus Lزعفران 

گیاه    اکسیدانی آنتیو    وموریضدت است    از  ندهنکپیشگیرییک  شده  شناخته  . (27)سرطان 

وپتوز را  و آپ   کنند د تکثیر سلولی را مهار  نتوانمیمانند کروسین و کروستین    این گیاهکاروتنوئیدهای  

(. اگرچه 28د )ندهرا کاهش می  عواملهای سالم این  در سلولکه  حالی؛ درد ندر سلول تومور فعال کن

کسی  ی مرتبط با کاشهابر بیان ژن  اثر آن،  (28)های توموری بررسی شده است  سلولتأثیر زعفران بر  

تأثیر   حاضر ؛ بنابراین در مطالعةهمچنان مبهم است  به سرطان در شرایط ابتلا های عضلانیدر سلول

HIIT    بیان  عصارة  دهیمکملو بر  بافت عضلانی    p53و    SIRT1  ،hTERT  هایژن  آبی زعفران  در 

 بررسی شده است.  پستانسرطان  حامل تومورهای موش
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 پژوهش روش

 ±  76/1وزنی    میانگین( ) BALB/c)سی  بالب  موشسر    44روی    وتجربی است    از نوع  حاضر  پژوهش

از  انجام شد  (  گرم و سن چهار هفته  1/16 مرکز تکثیر و پرورش حیوانات آزمایشگاهی انستیتو که 

سر  چهار)هر  کربنات شفاف  های پلی داخل قفس  شدهمطالعههای  . موشندتهیه شدپاستور ایران )کرج(  

گراد و  سانتی  درجة  22 ±  2  درصد، دمای  25 ± 2رطوبت نسبی  ، در محیطی با  موش در یک قفس

شبانه   بیرجند  دانشگاه   کشاورزی  دانشکدة  دامی   علوم  آزمایشگاه   درساعت(    12:12روزی  سیکل 

  SAE ،(10  تعداد =)  HIIT  هایگروه  طور تصادفی دربهسرطان،    یپس از فرایند القا   و   نگهداری شدند

.  قرار گرفتند  ( 4  تعداد =)و شم    ( 10  تعداد = )  کنترل  ، (10  تعداد =)   HIIT + SAE،( 10  تعداد =)

غذاموش با  جوندگان  یها  جوانة  یدیتول  استاندارد  تغذبهخراسان    شرکت  پلت  شدند.    هیصورت 

 حیوانات   روی   شدهانجام  تمام اعمال و    بود  آزاد  دورة مطالعه  طول  در   غذا   و   آب  به  حیوانات  دسترسی

ح  یراهنما  طبق از  استفاده  و  اخلاق    شد.  اجرا  یشگاهیآزما  واناتیمراقبت  کد 

(Ir.SSRC.REC.1398.067)    بدنی  پژوهشگاه تربیتپزشکی  های زیست اخلاق در پژوهش  کمیتةاز  نیز

  HIITاز گروه    طول پژوهش در  که  ذکر شود  است  لازم    .دریافت شد   )تهران، ایران(  و علوم ورزشی

تلف شدند و    موش  سرسه   کنترل  گروه  و از  سردو  HIIT + SAEاز گروه    ،سردو  SAEسر، از گروه  یک

 رسید.  سر 36 بهتا پایان مطالعه ها نهایت تعداد موشدر

از تومور ایجادشده    تلیالی چسبنده هستند وهای اپیسلول)  4T1سلولی موشی    ردةبرای ایجاد تومور از  

استفاده   ران )تهران(از بانک سلولی انستیتو پاستور ایشده  تهیه  (،اند مشتق شده   BALB/cدر موش

پوستی به پهلوی سمت چپ هر موش صورت زیرکردن موش، یک میلیون سلول بهقیداز مپس    .دش

گونه  بود. در گروه کنترل هیچشدنی  لمستزریق شد. تومور حدود یک هفته پس از تزریق در حیوانات  

به  تزریق انجام نشد و  نمکی   نیز  گروه شم ی  تومور    تزریق شد.(  PBS)  1بافر فسفات  پایان  حجم  در 

تومور توسط  ( طول به نسبت زاویه درجه 90 با )و عرض ( بعد ترینبزرگ)گیری طول اندازه بامداخله 

)  ولیسک لومبارد دیجیتال  فرمول  میلی  01/0حساسیت  ،  لهستانکشور    2شرکت  از  استفاده  با  متر( 

  صورت زیر محاسبه شد:به (29) ارانو همک 3شده توسط جنسن ارائه 

V = 1/2 (L×W2)،  L       W و طول تومور  عرض تومور 

 ساخت  کاناله،   12جوندگان )  روی نوارگردانها با چگونگی دویدن  تومور، موش  القای یک هفته پس از  

متر    10-15در روز با سرعت  دویدن  دقیقه    10مدت سه روز،  بهایران(    شمال،  سیستم  یارمند  شرکت

 
1. Phosphate Buffer Saline 

2. Lombard 

3. Jensen 
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های تمرین  دت چهار هفته، پنج روز در هفته برای گروهمشدند. سپس برنامة تمرین بهآشنا  ر دقیقه  د

گردان در تمام    روی نوارگردان بود )شیب نواردقیقه دویدن    35مدت  اجرا شد. هر جلسة تمرین به

 :اند ازکه عبارت بود حل صفر درجه بود( که شامل سه بخش زیرمرا

 انجام شد؛  PeakVO2درصد  30-40مدت پنج دقیقه با شدت کردن: بهگرم -1

که با یک    PeakVO2درصد    80-95ای با شدت  ثانیه  20و    ایدقیقهتمرین اصلی: شش تناوب سه  -2

 جدا شدند؛ دیگر هماز   PeakVO2درصد  30-35فعال با شدت  برگشت به حالت اولیةدقیقه 

،  30)  انجام شد )جدول شمارة یک(  PeakVO2درصد    30-40مدت پنج دقیقه با شدت  سردکردن: به.  3

23 ،22 .) 

 د يشد يتناوب نيتمر يهافهؤلم -1جدول  
Table 1- Components of High-Intensity Interval Training 

 هاي تمرين تناوبي شديدلفهمؤ

Components of high-
intensity interval training 

Warm-
up 

Training protocol (6-intervals) 
Cool-
down High-intensity 

section 
Low-

intensity 
section 

 )min(زمان 
Time (min) 

5 3:20 1 5 

 ) Peak%VO2(شدت 
)PeakIntensity (%VO2 

30-40 80-95 30-35 30-40 

 )m/min(اول سرعت هفتة 
Speed in first week (m/min) 

13-15 28-33 13-14 13-15 

 )m/min(دوم هفتة سرعت 

Speed in second week 
(m/min) 

13-15 23-27 13-14 13-15 

 )m/min(سوم هفتة سرعت 

Speed in third week (m/min) 
13-15 23-27 13-14 13-15 

 )m/min(چهارم هفتة سرعت 

Speed in fourth week (m/min) 
13-15 24-28 13-14 13-15 

 

پنج    ها پس ازموش  ،برای تعیین سرعت بیشینه.  شودتعیین می  نهیش یسرعت ببا    اکسیژن مصرفی اوج

هر  به ازای    و  شروع به دویدن کردند  قهیبا سرعت هشت متر در دق  ،نوارگردان  یروکردن  گرم  قهیدق

ها قادر به دویدن با  که موشتا زمانی،  تافزایش یاف  قهیدر دق  یک متر  ردانگ  نوارسرعت    ،قهیدو دق

(.  31)  نظر گرفته شددر  VO2peakسرعت بیشینه و    با   معادل  . این سرعتیک سرعت ثابت نبودند

که شود  ذکر  است  )  سرعت  لازم  هفته(  VO2peakبیشینه  هر  ابتدای  چهار  در  پروتکل   ای هفته از 

و در  ر دقیقه  متر د  29دوم و سوم    های ، در هفتهدقیقه  رمتر د  35اول    هفتةدر  که    شدگیری  اندازه

 . دست آمدهر دقیقه بمتر د 30 چهارم هفتة
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ع  تهیة  )  ، صارهبرای  زعفران خوراکی  پوشالی  .Crocus Sativus Lکلالة خشک  زعفران  به  ( معروف 

گیری استفاده  عصاره برای    کردنو پس از پودر  شد  خریداری(  ایران  جنوبی،  خراسان  قائنات، استان )

و  شد    مخلوطمقطر    لیتر آبمیلی  600  با شده  خشک  گرم از پودر کلالة  30،  عصاره   تهیةبرای  د.  ش

و در دمای    شمارة یک فیلتر شد   1کاغذ واتمن وسیلة  سپس مخلوط به  مدت دو ساعت جوشانده شد. به

 برای تهیة   . (28)  داده شد و خشک شد ساعت حرارت    24مدت  گراد بهرجة سانتید  40نزدیک به  

زعفران شدة  سازیاز پودر آماده  کیلوگرم وزن موشبه ازای هر    گرممیلی  200میزان  محلول روزانه،  

ذکر  ها گاواژ شد.  مدت چهار هفته به موشبه  سه روز در هفتهو  شد  حل  مقطر    لیتر آبدر دو میلی

نکته ضروری است که   براساس مطالعة داروشناسی  زعفرامصرفی  میزان دوز  این  این مطالعه،  ن در 

زعفران در دوزهای  ،  هابراساس گزارش   .( 32)شده بود    انجاماین گیاه    تر دربارةکه پیشد  انتخاب ش

های کنترل و  گروه (.28،  33)  شودمانع پیشرفت سرطان میگرم/کیلوگرم  میلی 100-200متفاوت از  

 دریافت کردند. صورت گاواژ بهرا سه روز در هفته  نرمال سالینشم نیز محلول 

 هفتگی   صورتبه  چهارم )انتهای مداخله(  هفتةپایان    ات  مداخله  اول  ها از ابتدای هفتةموشبدن  وزن  

 گیری شد. اندازه( رمگ 01/0حساسیت کشور آلمان،  2)شرکت سارتریوس  ترازوی دیجیتال وسیلةبه

چهارم( و بعد از ناشتایی شبانه    ساعت از آخرین جلسة مداخله )پایان هفتة  48  شدنپس از سپری

گرم به ازای هر کیلوگرم از وزن بدن( و میلی  90ها با ترکیبی از کتامین )تمامی گروه   ، ساعت(  12)

  شدهس با جراحی انجامهوش شدند. سپگرم به ازای هر کیلوگرم از وزن بدن( بیمیلی  10زایلازین )

حیوان شرایط    روی  نمونهدوقلو    عضلة،  استریل  کاملاًدر  و  شد  ویالبرداشته  در  بافتی  های  های 

RNAlater  درجة  -196نیتروژن مایع )با دمای    در  ،کردن ناگهانیبلافاصله برای فریز  و  قرار گرفت 

 مولکولی   سلولی  تحقیقات  بعد از انتقال به آزمایشگاه تحقیقاتی )مرکزها  نمونهگراد( گذاشته شد.  سانتی

 دربهشتی(    شهید  پزشکی  علوم  دانشگاه   متابولیسم،  و  ریزدرون  غدد  علومپژوهشکدة    ریز،درون  غدد

 .  های بیوشیمیایی نگهداری شدسنجش دادنگراد تا زمان انجامسانتیدرجة  -80 رفریز

 برداشت شد. استخراج   RNAاستخراج   برای بافتینمونة   از گرممیلی  50-100حدود  بعد،    در مرحلة

RNA   از کیت  استفاده  باBioFACT Total RNA Prep   شدةارائه  دستورالعمل  جنوبی( طبق  )کرة 

 1000  3اسپکتروفتومتر   نانو دراپ  از استفاده  با شدهتخلیص  RNAکیفیت   و گرفت. غلظت  صورت کیت

کیفیت مناسب با استفاده   با(  μg1)  شدهتخلیص  های  RNA  ازcDNA سنتز   ،بعد   لةتعیین شد. در مرح

العمل کیت صورت گرفت و برای آنالیزهای بعدی در  دستور  جنوبی( و طبق  )کرة  BioFACTاز کیت  

 
1. No. 1 Whatman   
2. Sartorius 

3. Nano Drop Spectrophotometer 
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  وسیلةبهو    real-time PCRتعیین سطح بیان ژن با روش    د.گراد نگهداری شدرجـة سانـتی  - 20دمـای  

  2از مستر سایبرگرین    PCRبرای تعیین بسط  گرفت.    انجام)سیدنی، استرالیا(    6000  1روترژن دستگاه  

BioFACT  کرة(  ( در حجم )جنوبیμL) 25    .کار به این صورت بود:   دادنمراحل انجاماستفاده شد

چرخه   40دنبال آن  دقیقه و به  15مدت  گراد بهسانتی  درجة  95پروفایل دمایی در مرحلة دناتورة اولیه  

ثانیه( انجام   30گراد  سانتیدرجة    72ثانیه و    55گراد  سانتی  درجة  60ثانیه،    15گراد  سانتی  جةدر  95)

تعیین کمیت انجام شد.  اندازه  با  real-time  شد.  فلورسنس  بهگیری  از   CT meanآوردن  دست پس 

 نسخة  3افزاری رست آمده وارد برنامة نرمدستاعداد به  ،(p53و    SIRT1  ،hTERTهای  ژن   CT)میانگین

 عنوان ژن رفرانس درونی استفاده شدبه  GAPDHاز بیان ژن    ذکر شود که  استلازم  شدند.    2009

  .)جدول شمارة دو( 
 

 real-time PCR ي کميتمورد استفاده برا پرايمرهاي فهرست -2جدول  
Table 2- Sequencing of the Primers for Quantitative Real-Time PCR Reaction 

 نام پرايمر 
Primer Name 

Forward Sequence (5'→ 3') Reverse Sequence (5'← 3') 

SIRT1 TCCACGGTGCTGAGGTATAC GCCACTGTCACTGTTACTGC 

hTERT CGTTCCTGTTCTGGCTGATG ACCTCCTCTTGTGACAGCTC 

p53 GTACCTTATGAGCCACCCGA ATGGTAAGGATAGGTCGGCG 

 

صورت  که به  Real time PCRآمده از دستگاه  دستهب  هایهدادخام، ابتدا    هایداده  آوریجمع  از  پس

CT  با استفاده از فرمول    ،هستندCTΔΔ-2  بودن در مرحلة بعد، طبیعی  . ندشد  لیتبد  ییبه عدد نها

از آزمون آنالیز   ها با آزمون لون بررسی شد.ویلک و همگنی واریانس -وها با آزمون شاپیرتوزیع داده

آنالیز واریانس    از آزمونو  بدن  ی وزن  هابرای آنالیز داده  5   *  2(،  mixed ANOVAواریانس ترکیبی )

بیان  مقدار    ها درتعیین اختلاف گروهبرای  و آزمون تعقیبی توکی    (One-way ANOVAطرفه )یک

  ب ی ضرآزمون  از    نیهمچن.  د ش  استفادهو حجم تومور    (p53و    SIRT1    ،hTERT)   شده طالعهمهای  ژن

شد.  شدهمطالعههای  ژنبیان    یاحتمال  همبستگی  افتن ی  یبرا  رسونیپ   یهمبستگ تمام    استفاده 

گرفت.    انجام  P ≥ 0.05  یداردر سطح معنا  20  نسخة  4. اس.پی.اس.اس  فزارانرم  محاسبات آماری توسط

  .رسم شدند 01/8 نسخة 5پد افزار گرافنرمهمچنین نمودارها با 

 
1. Rotor-Gene 

2. SYBER Green Master Mix 
3. REST 

4. SPSS 

5. GraphPad 
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 نتایج 
در هفته چهارم    اول در مقایسه با میانگین وزن  در هفتةها  بدن موشمیانگین وزن  ،  براساس نتایج

وزن    حالاین؛ با(شمارة یک  (، )شکلP > 0.05)  نشان نداد  های پژوهشدر گروهتفاوت معناداری را  

را    یافزایشاول روند    در مقایسه با هفتة  چهار هفته مداخله  پس از  SAEو  HIIT  هایدر گروه  هاموش

   .(= P  0.09و = P  0.07ترتیببه) نشان داد
 

 
 مداخله  از بعد و قبل هاوزن بدن موش ييراتتغ -1شکل 

Fig 1- Body Weight Changes Before and After the Intervention 

HIITید،شد  ی تناوب  ین: تمر SAEزعفران   یآب  ة: عصار 

 HIIT: High-Intensity Interval Training, SAE: Saffron Aqueous Extract 
 

و    HIIT  ،SAEهای  گروه  در  نشان داد کهدر پایان مداخله    گیری حجم تومورحاصل از اندازه  جنتای

HIIT + SAE  ،  تومور باحجم  مقایسه  معناداری  بهکنترل  گروه    در          ترتیب)به   بودتر  وچککطور 

 30.00 P = ، 40.0 P =  10.0 و P =) (شمارة دو )شکل . 
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   حجم تومور در در پايان مداخله -1شکل 

Fig 2- Tumor Volume at the End of the Intervention 
HIIT :شدید، تناوبی  تمرین SAE :( تفاوت معنا :*عصارة آبی زعفران)دار با گروه کنترل 

 HIIT: High-Intensity Interval Training, SAE: Saffron Aqueous Extract (*: Significant 

Difference with the Control Group) 

 

نتایجبر گروه    SIRT1  ژن  نسبی  ان یب  ، اساس  معنبه  HIITدر  گروه  یداراطور  و    های از  کنترل 

HIIT+SAE  بود    بالاتر (0.03  بیترتبه   P =    0.02و   P =؛)  ی دارامعن   تفاوتها  گروهسایر  بین    کهحالیدر 

 (.شمارة سه )شکل (P > 0.05مشاهده نشد )

 
 ها دوقلوي موش عضلة در  SIRT1بيان نسبي ژن   -3 شکل

Fig 3- The Relative Gene Expression of SIRT1 in the Gastrocnemius Muscle of 

Mice  
HIIT :شدید، تناوبی  تمرین SAE :آبی   عصارة( دار با گروه  : تفاوت معنا*زعفرانHIIT) 

HIIT: High-Intensity Interval Training, SAE: Saffron Aqueous Extract (*: Significant 

Difference with the HIIT Group) 
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  بالاتر  مطالعههای  گروه سایر    داری ازاطور معنبه  HIITدر گروه    hTERT  ژنبیان نسبی  ،  براساس نتایج

 + HIITاز گروه    یداراطور معنبه   SAEدر گروه    hTERT  بیان نسبی ژنهمچنین    .(P < 0.05)بود  

SAE  بود    بالاتر(P = 0.01)،  بیان نسبی ژندر    اما  hTERT  تفاوت معناداری  ی مطالعه  هاگروه  بین سایر

 (.شمارة چهار( )شکل P > 0.05) مشاهده نشد 

 
 هادوقلوي موش  عضلة در hTERTبيان نسبي ژن   -4 شکل

Fig 4- The Relative Gene Expression of hTERT in the Gastrocnemius Muscle of 

Mice 
HIIT  ،تمرین تناوبی شدید :SAE( تفاوت معنادار با گروه  #ها،  : تفاوت معنادار با سایر گروه*: عصارة آبی زعفران :SAE 

+ HIIT) 

HIIT: High-Intensity Interval Training, SAE: Saffron Aqueous Extract (*: Significant 

Difference with the Other Groups, # Significant Difference with the SAE+HIIT Group )  
 

در مقایسه    تجربی های  در گروه  p53  تغییرات بیان نسبی ژنمیزان  بین  که    نشان داد دیگر، نتایج  ازسوی 

بی  ـان نسـمیزان تغییرات بی  حالنیابا  ؛(P > 0.05)  وجود ندارد  تفاوت معنادارو شم    کنترل  هایگروه  با 

. (P = 0.17)   یافتش  ـکاهد  ـدرص  33  حدود  ترلـگروه کن  در مقـایسه با  HIITروه  ـدر گ  p53  ژن

تر  ینپای  SAEاز گروه    یدارامعن  رطوبهنیز    HIIT + SAEو    HIIT  هایدر گروه  p53  ژن  نسبی  انیب

 (. شمارة پنج)شکل  (= P  0.004و  = P  0.003بیترتبهبود )
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 هادوقلوي موش  عضلة در p53بيان نسبي ژن  -5شکل 

Fig 5- The Relative Gene Expression of p53 in the Gastrocnemius Muscle of Mice  
HIIT :شدید، تناوبی  تمرین SAE :( تفاوت معنادار با گروه  *عصارة آبی زعفران :SAE ) 

HIIT: High-Intensity Interval Training, SAE: Saffron Aqueous Extract (*: Significant 

Difference with the HIIT Group) 
 

 هایبیان ژنمیزان  نشان داد که بین    شدههای مطالعهژنبیان نسبی  تحلیل همبستگی  آزمون  نتایج  

SIRT1    وhTERT  همبستگی معنادار مثبت  ( وجود داردr = 0.47, P = 0.01)،    بیان میزان  اما بین

 .(شمارة سهجدول ) (P > 0.05)  مشاهده نشدهمبستگی معنادار  هاسایر ژن
 

 ها ژننسبي همبستگي بين بيان  -3جدول 
Table 3- Correlation between Relative Genes Expression 

 متغير
Variable 

SIRT1 
mRNA 

hTERT 
mRNA 

p53 
mRNA 

 SIRT1ژن بیان 
SIRT1 mRNA 

   P  مقدار

P-Value 
- 0.01* 0.85 

rr همبستگی پیرسون ضریب rr r rrr
Correlation Value 

- 0.47 0.03 

 hTERTبیان ژن 

hTERT mRNA 

 P  مقدار

P-Value 
0.01* - 0.99 

rr همبستگی پیرسون ضریب rr r rrr
Correlation Value 

0.47 - -0.001 

 p53 بیان ژن

p53 mRNA 

 P  مقدار

P-Value 
0.85 0.99 - 

rrrr همبستگی پیرسون ضریب son’s 
Correlation Value 

0.03 -0.001 - 

*: Significant Difference    
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 گیریبحث و نتیجه 
  های ژن  بیان  سازوکار  اما   دارد،   یسرطانبیماران    ومیرمرگ  در  مهمی  نقش  ناشی از سرطان  کسیکاش

تمرین تناوبی   که  مطرح شد  فرضیه  این  در پژوهش حاضر(.  34)  است  نامشخص  بیماری  اینمرتبط با  

  از  برخی  بیاند  نتوانمی  عصاره آبی زعفرانآبی زعفران و ترکیب تمرین و    دهی عصارةشدید، مکمل

بیان  .  دنده  تغییررا  پستان    مبتلا به سرطان  هایموش  یدوقلو  در عضلةکسی  مرتبط با کاش  یهاژن

  بالاتر  HIIT + SAEو  کنترل  های گروه   از   معناداری  طوربه  HIIT  دوقلو در گروه  عضلة   در   SIRT1  ژن

  و   SAE  شم،  ،کنترل  هایگروه  از  داریمعنا  طوربه  HIIT  گروه  در  hTERT  ژن  بیان  ،براینعلاوه .ودب

SAE + HIIT  گروه در  و ود ببالاتر SAE گروه  از داریمعنا طوربه  HIIT + SAE  همچنین .  بودبالاتر 

  در  وبود  تر  پایین  SAE  گروه  از  داریمعنا  طوربه  HIIT + SAEو    HIIT  هایگروه   در  p53  ژن  بیان

 که   دهد می  نشان  نتایج  این.  داد  نشان  کنترل  گروهدر مقایسه با    کاهشدرصد    33حدود     HIITگروه

HIIT  هایموش  یدوقلو  عضلة  در  کسیکاش   دهندةکاهشی  هابرخی ژن  بیان  بالقوة  القاکنندةتواند  می  

  نیعضلا  تودة   تحلیلکاهش    در  ها تمرینرسد این  نظر میهبنابراین ب؛  باشد  پستان  مبتلا به سرطان

   . دارند نقش

از مهم از سرطانیکی  ناشی  است که به دلایل گوناگونی  کاهش وزن بدن    ترین عوارض کاشکسی 

 HIITوزن بدن در گروه    ،پژوهشاین  اساس نتایج  بر  . (22)  افتدجمله تغییر در ترکیب بدن اتفاق میاز

  ، یعضلان   لیمرتبط با تحل  هایژن  انیب  رییتغ.  بود  بالاترگروه کنترل  درصد در مقایسه با    11حدود  

خالص بدن و کاهش    ةتود  شیافزا  ن،یمرتبط با سنتز پروتئ  یرهایمس  تیفعال  شیو افزا  بیکاهش تخر

 ن یمتعاقب چهار هفته تمردر حفظ وزن بدن   احتمالاًکه    اندیمله عواملجاز  ،اکسایشیالتهاب و استرس  

HIIT  م  ةمطالع  در مطالعة(22) ند  ثرؤحاضر  نتایج  براساس  بنابراین  میبه  حاضر،  ؛    HIITرسد  نظر 

  ناشی از سرطانکسی کاشمله کاهش وزن در  ازج  یکاهش عوارض  در  یموثر  ةمداخلعنوان  تواند بهمی

 .  باشدمطرح 

  تخریب عضلات   در برابر  کنندهژن محافظت  یک ،  هاژن  رونویسی  مختلف  عواملبا کنترل    SIRT1  ژن

  HIIT  بعد از چهار هفته  SIRT1  ژن  بالاتر  بیان  پژوهش حاضر نتایج  .  (35)شناخته شده است  اسکلتی  

 عضلات پیشگیری از تحلیل    بر  SIRT1  ثیرتأ   دقیق  سازوکارهاینشان داد.  گروه کنترل    را در مقایسه با

  افزایش(.  36)  است  شده  پیشنهاددر این زمینه    متعددی  مسیرهایو    نیست  مشخص  هنوز  اسکلتی

 FOXO1  مانند  آپوپتوزمرتبط با    هایژن  از  برخی  مهار  واسطةبه  عضلانی  هایسلول  در  SIRT1  ژن  بیان

ژن    بیان  بر  ورزشی  های تمرین  تأثیر   حال بااین  ؛ ( 4)  شودمیعضلانی    تودة  دادنازدست  مانع  p53  و

SIRT1  گزارش شده   اما  ،نشده است  شناختهخوبی  به  سرطانبیماران مبتلا به    عضلانی  هایسلول  در

که   اسکلتی  در  را  SIRT1  فعالیت  ،ورزشی  هایتمرین است    چشمگیری   طوربهسالم    افراد  عضلات 
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ط توس  شده کیناز فعال  پروتئین  بالادست  کنندةعنوان یک فعالبه  SIRT1ژن    .( 37)  دندهمی  افزایش

AMP1  (AMPK  )ورزشی با افزایش بیان ژن    های. تمرینشناخته شده استSIRT1  دنبال آن و به

 متابولیکوضعیت در سلول عضلانی موجب تغییر  LKB1/AKTبا تنظیم مثبت ، AMPKسازی فعال

سلول عمر  طول  افزایش  و  میسلولی  عضلانی  طرفی    د. نشوهای  طریق    SIRT1سازی  فعالاز  از 

-PGC  فاکتور رونویسی  تنظیم مثبت  ةواسطبهی  یایباعث افزایش بیوژنز میتوکندرورزشی    هایتمرین

αα  2  بیان ژن  شود.  میα1-PGC    اکسنیز افزایش فسفوریلاسیون  ، سرکوب مسیرهای  ایشی موجب 

 تمرین ورزشی حاد   (.37شود )متابولیک در عضلات می  مسیرهای مرتبط با وضعیت  کنترلالتهابی و  

و با   شودمیاز هسته Bκ3  (Bκ-NF )ی ااکتور هستهف   جایی جابهوجب م SIRT1ت با افزایش فعالینیز 

  شودپیشگیری از پیری سلول عضلانی میباعث    NF-κB  از مجموعة  P50/P65های  واحدآزادسازی زیر

-محافظتو نقش  حاضر    مطالعةدر    HIITدنبال  به  SIRT1ن  ژ  بیان  افزایش  به  توجه  با   . (4،  37،  38)

بیان این   القایتحریک    باHIIT   که  بیان کردتوان  می،  عضلات  تحلیل  از  این ژن در پیشگیری  نندةک

 شود.  میموجب کاهش عوارض ناشی از سرطان مانند کاشکسی  ژن

 زیرواحدعنوان  به  hTERTبا انتقال    عنوان یک استرس خارجیتمرین ورزشی بهاند  مطالعات نشان داده

میتوکندری  کاتالیزوری به  از هسته  افزایش    شودمی   ROSنشدنتولیدموجب    ،تلومراز  با  فعالیت  و 

آسیب  ،تنفسی  زنجیرة مقابل  در  سلول  از  محافظتی  می  اکسایشی  نقش  در  (12،  39)  دهد انجام   .

 یلانی و همکاران گدر این زمینه  . یافت  افزایش HIIT در گروه hTERT بیان نسبی ژنپژوهش حاضر 

کاهش آپوپتوز سلولی،    ،hTERTافزایش بیان ژن  هوازی موجب    هایاند که تمرینبیان کرده  (39)

در سلولی  تقسیم  افزایش  و  اکسایشی  فشار  عضلةسلول  کاهش  موش  های    و  لیو  . دنشومیها  قلب 

در    تلومرازژن    بیان   HIITکه  اندکرده  گزارش  (12)  همکاران  مسن  هایموش  در  اسکلتی  عضلةرا 

   hTERTو  SIRT1 ی  هانمعنادار ژمثبت  همبستگی    مشاهدة   بهتوجه    همچنین با .  دهدمی   افزایش

مطالعة  HIITل  دنبابه میبه  حاضر،  در    عوامل  سایر  کردنفعال   با   hTERTژن  بالاتربیان    رسدنظر 

عضلانی موجب مهار تحلیل    آپوپتوز  مهار از طریق    ها، سلول  در   SIRT1ژن بیان    ازجمله  کنندهتنظیم

 اسکلتیعضلة    در  hTERT  بیان ژن تنظیم  با  تلومراز  فعالیت  ،دیگرازسوی  (.8)شود  می  ناشی از سرطان

توجه رو،  ین؛ ازا(40)  کند   فعال  ،دنشوعضله می  سلول  تکثیرموجب    که را    ایماهواره  هایسلول  تواندمی

دارویی برای  سازوکار غیر  یک  عنوانبه  تواندمی  hTERT  بیان ژن  مثبت  تنظیم  ثیرگذار برعوامل تأ   به

 مدنظر قرار گیرد.  کسیکاش ازجمله تحلیل عضلانی  هایبیماری کاهش عوارض ناشی از

ممانعت از تکثیر و ترمیم    موجب  آپوپتـوز  سـازیفعال  که با است  هایی  ترین ژنیکی از مهم   p53ژن

 
1. AMP-Activated Protein Kinase 

2. Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Gamma Coactivator 1-Alpha 

3. Nuclear Factor Kappa-Light-Chain-Enhancer of Activated B Cells 
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  کنندةورزشی یک تنظیم   هایتمرین  . (13،  14)  شودمی  سلولی   مرگ  و تسریع  عضلانی   هایسلول

 ژن  بیان  در مطالعة حاضر(.  15)  هستند  اسکلتی  عضلات  در  p53ن  و تنظیم بیان ژ  القا  بالقوه برای

p53  هایگروه در HIIT وSAE + HIIT   گروه  در مقایسه با   SAEدر و   بودتر پایینداری طور معنابه  

  که   اکسایشی  رسد فشارنظر میبه  .نشان داد تمایل به کاهش  در مقایسه با گروه کنترل     HIITگروه

ثر مؤ   p53پروتئین  فعالیت  میزان  تواند در یابد، میورزشی افزایش می  هایتمریندادن  جامانمتعاقب  

را کاهش    اسکلتی  عضلات  در   p53ژن  بیان  HIIT  که  اندبیان کرده  (15)  همکاران  و  کیو  (.14باشد )

  کاهش  تواند موجبمی  ایماهواره  های سلول  افزایش فعالیت   با  p53ن  ژ  بیان   تنظیم همچنین    . دهدمی

  فشار اکسایشی ناشی از تمرین شدیداز طرفی گزارش شده است که . شود هاموش عضلات در تحلیل

افزایش فعالیت    ،در غشای بیرونی میتوکندری  Baxموجب استقرار پروتئین     p53ژنبیان  با افزایش  

پروتئینهمچنین  .  شودمی   Bcl-2مهار    و  JNK1پروتئین فعالیت  عوامل    با   JNK  افزایش  رهایش 

سیتوکروم    AIFآپوپتوزی  پیش سلول    Cو  داخل  کاسپازیفعالموجب  به  آبشار  درنهایت    کردن  و 

  سازوکارها و مسیرهای ژنی متفاوت(. با توجه به  41شود )توز در سلول میپ رسانی آپوافزایش پیام

 مطالعاتشدن  ، انجامورزشی  هایمتعاقب تمرین  p53ژن  یا منفی    طریق تنظیم مثبتاز  آپوپتوز    القای

به   بیشتری ژن    بیان  در  درگیرسازوکارهای    شدنشن رومنظور  را  افراد    عضلانی  هایسلول  دراین 

 (. 16)کند طلب می سرطانی

ثیر بر مسیرهای متعدد با تأ   تواندمی  ی اکسیدانآنتی  هایمکمل  استفاده از  و   ورزشی  هایتمرین  ترکیب

که    نشان دادحاضر    مطالعةنتایج    (.42)  بیان ژن مانع از بروز علائم کاشکسی ناشی از سرطان شود

های مبتلا به  موش  یدوقلو  عضلةدر    hTERT  و SIRT1  ژن  بیان  کاهش  موجب  SAE  و  HIIT  ترکیب

  وتناوبی هوازی    تمرین  ترکیب  کهکردند    گزارش  ( 42)  همکاران  و  لانوریم.  شودمیسرطان پستان  

  جلوگیری   پستان  سرطان  کسی ناشی ازکاش  بروز  از  تواندمیسلنیوم    یاکسیدانآنتیمکمل  استفاده از  

های سرطانی  موش  یدوقلو  عضلةکاشکسی را در   علائم بروز  ل سلنیوم  مکمکه  ها بیان کردند  آن.  کند

عنوان به،  IL-10 /TNF-α  سطح پروتئین  نسبتبا افزایش  رزشی  که تمرین وحالی؛ درکند تسریع می

های  موش  نیتحلیل عضلا از  مانع    ،در عضلات اسکلتی  IL-15  ژن  بیانلتهابی و افزایش  ضدا  یک شاخص

کاهش    از طریقکسیدانی  اهای آنتیورزشی و مکمل  هایتمرینحال ترکیب  بااین  شود؛حامل تومور می

  با   . برای جلوگیری از تحلیل عضلات در سرطان پستان باشدی  ثرؤم   تواند راهبردعلائم کاشکسی می

دادن  انجام،  ثر استمؤ  کسی ناشی از سرطانروز کاشدر مسیر ب  متعددی  سازوکارهای   توجه به اینکه

در    اکسیدانیآنتی  هایمکمل  و  ورزشی  هایتمرین  دقیق  نقش  شناسایی  منظوربه   بیشتری  مطالعات

 . نیاز استتحلیل عضلات 

 
1. C-Jun N-Terminal Kinases 
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موجب  در گروه عصاره    آبی زعفران  دهی عصارةمکمل  که  حاضر نشان داد  نتایج مطالعة  دیگرازطرف 

 ژن  بالاتر  همچنین بیان،  و عصاره  نیتمر  بیو ترک  نیتمر  هایبا گروه  سهیدر مقا  p53  ژنبالاتر  بیان  

hTERT  ( 43)و همکاران    1یاناگیهارازمینه    این  در  . شد  عصاره  و  تمرین  ترکیبی  گروه  با  مقایسه  در 

موجب کاهش    اکسیدانی عنوان یک مکمل آنتیشده از سویا بهد استخراج ایزوفلاونوئی  که  دادند   نشان

تومور  هایکسی در موشکاش  پیشرفت انسانی    حامل  پانکراس  و  بیان  آن.  شودمیسرطان معده  ها 

 ؛دنشوناشی از سرطان دادن وزن ازدست و کسیکاش کاهش  باعث دنتوانمی  ایزوفلاونوئیدهاکه کردند 

به آپوپتوز، کاهش آزادسازی عوامل مربوط  های  بیان ژنتغییر در    جملهازاگرچه سازوکارهای زیادی  

  دربارة  اکسیدانی در سلولآنتیوضعیت  بهبود و  ROS  کاهش سطحمیتوکندری،  مرتبط با آپوپتوز در

مکمل محافظتی  آنتیاثرات  آپوپتوز  های  مقابل  در  هاکسیدانی  است،  شده    هایابهام  مچنانمطرح 

( دارد  وجود  زمینه  این  در  در(43زیادی    نقش   تا  است  لازم  بیشتری  مطالعاتدادن  انجام  مجموع. 

 شود.طور دقیق مشخص به کسی ناشی از سرطانکاش ثر دری مؤها ژن بیان در دهی زعفرانمکمل

یک  تواند  می  HIIT  متعاقب   hTERT  و   SIRT1  ژن  بیان  افزایشکه    دادنشان  حاضر    پژوهش نتایج  

 4T1  سلولیهای حامل ردة  در موش  ناشی از سرطان  عضلانی سازوکار پیشنهادی برای مهار تحلیل  

از تواند  می  p53  ژن  بیان  و کاهش  SIRT1  ژن  بیان افزایش    براین،هعلاو.  (44)  باشد   سرطان پستان

ثر در ی مؤژنسازوکارهای    نقش  تعیینبرای    حالبااین  ؛(45)ری کند  یکسی ناشی از سرطان پیشگکاش

دادن مطالعات بیشتری ، انجامداروها  و   ها مکمل  سایرو    زعفران  مصرف مکملمتعاقب    تحلیل عضلات

است تا  های متفاوت لازم  حجم و دوره ورزشی با    های رینسایر تم  بررسی اثرات  همچنین.  نیاز است

  سرطانی  بیماران  اسکلتی  عضلات  در  یورزش  های شدن تمرینانجام  دنبال بهکه    رسانیپیام  مسیرهای

 . شوند شناخته و درک بهترشود، ایجاد می

 تودة تحلیل از پیشگیری بر HIITت  مثب اثرات  از بخشی رسدمی نظربه حاضر، مطالعة نتایج براساس

اثر    ،ت امطالعکنون در  تا  . افتدبافت عضلانی اتفاق می  درSIRT1 ن ژن  از طریق افزایش بیا عضلانی

عضلانی بررسی   هایمرتبط با کاشکسی ناشی از سرطان در سلولهای دهی زعفران بر بیان ژنمکمل

  و  شدانتخاب  چهار هفته  نیز    حاضر  طالعةدر م  زعفران  عصارةدهی  مکمل  زمانمدت  و    نشده است

ثیر  ه تأ مطالعات آیندشود در  پیشنهاد می  ؛ بنابرایندمشاهده نش  شدهمطالعههای  تغییری در بیان ژن 

طولانیدوره مهای  به  دهیکملتر  زعفران  ژن   منظورعصارة  بیان  دربررسی  درگیر    کاشکسی  های 

حجم   بودنترکوچکهمچنین با توجه به  .  شود  بررسی  به سرطان  در شرایط ابتلا   عضلانی های  سلول 

نیز  و    مقایسه با گروه کنترلمداخله در  پایانی  در هفتة    HIIT + SAEو    HIIT  ،SAEتومور متعاقب  

ژن  احتمالیتغییرات   بیان  سازوکار  که    شده ترشحهای  در  تومور  درگیردر  از  امر  ،  ندکاشکسی  این 

 
1. Yanagihara 



 99                                                               .. بيان. بر زعفران عصاره و  شديد تناوبي تمرين اثردوست: نظام
 

تأ  نحوة  دربارة  قطعی  مسیرثیرپذیری شاخصاظهارنظر  به  مربوط  سلولهای  در  آپوپتوزی  های های 

پژوهشبه انجام  و   کندرا با مشکل مواجه می  های مبتلا به سرطان پستانعضلانی موش   های دادن 

 است.نیاز در این زمینه  یبیشتر

مقاله:   نتایج  برپيام  کا احتمالاً  HIIT  رسدنظر میبهحاضر،    مطالعةاساس  اثرات  کسی  شدر کاهش 

، p53ژن    ترپایینبیان    با  همراه  hTERTو    SIRT1های  ژنبیان    بالاترتنظیم  از طریق  ی از سرطان  شنا

های حامل  در موش  ناشی از سرطان  کاهش تحلیل عضلات   تواند دردارد و میمثبت و مؤثری    نقش

 باشد.  مؤثر سرطان پستان 4T1سلولی  ردة
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Abstract 
Studies show that exercise training and bioactive component of saffron can reduce 

apoptosis and cachexia caused by cancer. The present study aimed to investigate the 

effects of four weeks of high-intensity interval training (HIIT) and consumption of saffron 

aqueous extract (SAE) on the expression of some cachexia-related genes (SIRT1, hTERT, 

and p53) in the gastrocnemius muscle of mice carrying 4T1 breast cancer cell line. For 

this purpose, 44 female BALB/c mice were randomly divided into HIIT, SAE, HIIT + 

SAE, control and sham groups. Following 48h of the last intervention session, mice were 

euthanized, and the gastrocnemius muscle removed for further analyses. The results 

showed that the expression of the SIRT-1 gene in the HIIT group was significantly higher 

than the control and SAE + HIIT groups (P=0.03 and P=0.02, respectively). Also, the gene 

expression of hTERT in the HIIT group was significantly higher than the other groups 

(P<0.05) and in the SAE group was significantly higher than the SAE + HIIT group 

(P=0.01). Furthermore, the gene expression of p53 in the HIIT and SAE + HIIT groups 
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was lower than the SAE group (P=0.003 and  P=0.004, respectively). Based on the results, 

it seems that HIIT has a positive role in reducing cancer-induced cachexia by regulating 

higher expression of SIRT1 and hTERT and lower expression of p53 and may be effective 

in reducing cancer-induced muscle wasting. 
 

Keywords: High-Intensity Interval Training, Saffron Aqueous Extract, Breast Cancer, 

Cachexia, Apoptosis.  

 

 

 

 

 
 

 


