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Abstract 

Introduction: Breast cancer is the most common cancer and leading 

cause of death among women worldwide. The aim of the present study 

was to determine synergistic effects of 5 weeks of endurance training 
along with curcumin on cancer progression, levels of VEGF-A, and gene 

expression of VEGFR in cancer tissue of female Mice with breast cancer.

Methods: The present study was an experimental study. Forty female 

BALB/c mice were transplanted with 4T1 tumors and randomly divided 
into four groups including an endurance training group (E) (5 weeks, five 

days a week), a curcumin group (CC), an endurance training along with 

curcumin (E-C), and a control group (C). All animals were killed 24 
hours following the last training session, and tumors were immediately 

extracted. Levels of VEGF-A and gene expression of VEGFR were 

determined by a western blot and quantitative real-time PCR, 
respectively. Data were analyzed with a one-way analysis of variance. 

The level of significance was set at 0.05.  

Results: The results of the present study showed a significant decrease in 

cancer progression (p < 0.001), tumor levels of VEGFA (p < 0.001), and 
VEGFR expression (p < 0.001) in the E, CC, and—especially—E-C 

groups compared with the control group. 

Conclusion: It seems that 5 weeks of endurance training in combination 
with curcumin supplementation may have greater inhibitory effect on 

angiogenesis mechanisms, including VEGF-A/VEFR axis, resulting in 

greater decrease in cancer progression in mice with breast cancer in 

comparison with E and CC groups.

Keywords: Endurance Training, Curcumin, Breast Cancer, VEGF-A, 

VEGFR, Angiogenesis
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 مقاله پژوهشی 

تاثیر تمرین استقامتی به همراه مکمل یاری کورکومین بر سطوح پروتئینی 

VEGF-A  و بیان ژنVEGF-r های ماده در بافت سرطان موش

مبتلا به سرطان پستان

2، مریم دلفان1محمد علی آذربایجانی ،*1، مقصود پیری1فرامرز کوچکی لنگرودی

گروه فیزیولوژی ورزشی، واحد تهران مرکزی، دانشگاه آزاد اسلامی، تهران، ایران 1
الزهرا)س(، تهران، ایرانگروه فیزیولوژی ورزشی، دانشکده علوم ورزشی، دانشگاه  2

چکیده 

رود. ترین عامل مرگ و میر زنان در سراسر دنیا به شمار میترین و مهمسرطان پستان شایع مقدمه:

هدف مطالعه حاضر تعیین تاثیر برآیندی ده هفته تمرین استقامتی به همراه مکمل یاری کورکومین 

های ماده در بافت سرطان موش VEGF-rو بیان ژن  VEGF-Aبر رشد سرطان، سطوح پروتئین 

مبتلا به سرطان پستان بود.

سر موش ماده آزمایشگاهی نژاد بالب سی پس از  40پژوهش حاضر از نوع تجربی بود.  روش بررسی:

، به چهار گروه تمرین استقامتی )پنج هفته، پنج روز در هفته(، کورکومین، 4T1پیوند سرطان پستان 

ساعت بعد از آخرین جلسه  24ها کورکومین و گروه کنترل تقسیم شدند. همه گروه-تمرین استقامتی

به روش  VEGF-Aتمرینی قربانی شدند و بافت تومور پستان بلافاصله جداسازی شد. بیان پروتئین 

سنجیده شد. تجزیه و تحلیل  qReal time- PCR به روش VEGF-rیان ژن وسترن بلات و ب

در نظر گرفته شد. p<05/0انجام گردید و معناداری نیز  One Way ANOVA ها با آزمونداده

دار سطوح پروتئینی (، کاهش معناp<001/0نتایج پژوهش حاضر کاهش رشد سرطان ) ها:یافته

VEGF-A (001/0>p و کاهش بیان ژن )VEGF-r (001/0>p ،در بافت تومور گروه تمرین )

 کورکومین نسبت به گروه کنترل را نشان داد. -گروه کورکومین و بخصوص گروه تمرین

هفته تمرین استقامتی همراه با مکمل یاری کورکومین احتمالا با  5رسد به نظر می گیری:نتیجه

تواند باعث کاهش می VEGF-A/VEGF-rایی از جمله محور تاثیر مهاری فزآینده بر مکانیرم رگز

ای دیگر و گروه کنترل های مداخلههای مبتلا به سرطان نسبت به گروهروند رشد سرطان در موش

 شود.

، رگزاییVEGF-A ،VEGF-rتمرین استقامتی، کورکومین، سرطان پستان،  های کلیدی:واژه
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 مقدمه

ترین نوع سرطان در میان زنان در سراسر دنیا سرطان شایع

ترین عامل مرگ زنان پستان است. این نوع سرطان اصلی

(. یکی از 1رود )مبتلا به آن در جهان نیز به شمار می

 مسایلی که محققین امروزه به دنبال پاسخگویی به 

 توانند مسیرهای آن هستند این است که چگونه می

 رگزایی درون بافت سرطانی از جمله محور کلیدی

VEGF-A/VEGF-r  را مهار کنند تا از این طریق رشد

(. در این 3، 2و توسعه توده سرطان پستان را مهار کنند )

به عنوان یکی از  VEGF-R/VEGF-rبین، مسیر 

ترین محورهایی که با ایجاد شبکه عروقی در بافت مهم

کنند، در درمان سرطان از سرطان نقش حیاتی بازی می

(. این محور به هنگام 6-4اهمیت بالایی برخواردار است )

سازی موجبات رشد، توسعه و متاستاز توده سرطانی را فعال

به عنوان  VEGF-r(. در این راستا، 5آورد )فراهم می

به شمار  VEGF-Aگر عملکرد عوامل اصلی واسطه

های مختلفی از جمله توسط محرک VEGFروند. می

ها، اختلال ها، هورمونفاکتورهای مختلف رشد، سایتوکاین

، SRCو  RASهای سازی آنکوژن، فعالp53عملکردی 

HER2 (. نشان 4شود )در سرطان پستان بیش بیان می

با بهبود اثربخشی  VEGFمهار  داده شده است که

درمانی و کاهش سمیت این روش درمانی، به عنوان شیمی

شود، اما استفاده یک شیوه موثر مورد استفاده قرار گرفته می

از این روش نیز در طولانی مدت عواقب خطرناکی به دنبال 

 (.4دارد )

از مسایل دیگری که امروزه پژوهشگران بروی آن تمرکز  

های متفاوت بروی رشد، ررسی اثر برآیندی مداخلهاند بکرده

 توسعه و احیانا مهار توده سرطانی است. تعیین 

نقش زیربنایی و ساختاری تمرین ورزشی در ترکیب با 

 های درمانی دیگر از جمله کورکومین به خاطر مداخله

نقش ضدسرطانی آن بر سازوکارهای درگیر در رگزایی 

رود که در مسایل به شمار میاینتراتوموری از این گونه 

مطالعات بالینی و پیش بالینی نه تنها از اهمیت بالایی 

برخوردار است، بلکه شناخت و دانش علمی در این مبحث 

با توجه به فقدان مطالعات بسیار ضعیف است. در مقابل، 

مطالعات نسبتا خوبی در حیطه آنکولوژی تمرین ورزشی به 

بر روند رشد و توسعه توده   تاثیر مکانیسمی تمرین ورزشی

(. چنانچه نشان داده شده 9-7اند )سرطان پستان پرداخته

است که تمرین استقامتی از طریق کاهش بیان سطوح 

منجر به مهار رگزایی در بافت  VEGF-Aپروتئینی 

های سرطان پستان و متعاقبا کاهش رشد سرطان در موش

 (. 10شود )ماده مبتلا به سرطان پستان می

از سوی دیگر، کورکومین با مهار مسیرهای کلیدی در رشد 

های سرطان پستان از جمله مسیر رگزایی، و توسعه سلول

(. 11رود )به عنوان یک عامل ضدسرطانی قوی به شمار می

به نحوی که نشان داده شده که کورکومین با کاهش بیان 

و متعاقبا کاهش رگزایی و کاهش رشد توده VEGF ژن 

در  MDA-MB-231ر بافت سرطان پستان سرطانی د

 (. 12شود )می in vivoروش 

اینکه تمرین ورزشی در ترکیب با کورکومین بر مسیرهای 

کلیدی و محوری اینتراتوموری سرطان پستان از جمله 

اثر برآیندی  VEGF-A/VEGF-rمسیر رگزایی 

گذارد، هنوز هم یک مطالعه انجام نگرفته است. این خود می

چالش بزرگ در مطالعات آنکولوژی و آنکولوژی  گویای یک

رو پژوهشگران مطالعه رود. ازاینتمرین ورزشی به شمار می

حاضر، به دنبال پاسخگویی به این سوال بودند که آیا ترکیب 

تمرین تمرین ورزشی استقامتی و کورکومین تاثیر برآیندی 

بر مهار رشد سرطان پستان و محور کلیدی رگزایی 

VEGF-A/VEGF-r های در این نوع سرطان در موش

ماده مبتلا به این نوع سرطان دارد. بنابراین هدف از مطالعه 

حاضر تعیین اثر برآیندی تمرین استقامتی به همراه مکمل 

 یاری کورکومین بر محور رگزایی مذکور بود.

 هامواد و روش

سر موش  40مطالعه حاضر از نوع تجربی بود. بدین منظور، 

نی هفته و با دامنه وز 5الی  4ماده بالب سی در دامنه سنی 

پاستور تهران تهیه  گرم از موسسه تحقیقاتی 16الی  14

های استاندارد حیوان شد. تمامی حیوانات در شرایط

گراد، درجه سانتی 23-25 آزمایشگاهی از جمله دمای

 12:12تاریکی  -درصد و سیکل روشنایی 50تا  40رطوبت 

ها به شکل آزادانه به غذای نگهداری شدند. همه موش

استاندارد مخصوص حیوانات آزمایشگاهی و آب دسترسی 

داشتند. علاوه بر این، کلیه اصول اخلاقی مطالعه مطابق با 

لعات انسانی مصوب اصول کار با حیوانات آزمایشگاهی مطا

با دریافت کد اخلاق دانشگاه علوم پزشکی تهران 

(IR.SSRI.REC.1398.620 از پژوهشگاه علوم )

 در طول دوره پژوهش توسط پژوهشگران رعایت ورزشی

 .گردید
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ابتدا تمامی ها: نحوه ایجاد سرطان پستان در موش

های مورد مطالعه با استفاده از تزریق زایلازین و موش

بیهوش شدند. سپس توده سرطان پستان از نوع  کتامین

4T1  متر به صورت زیر پوستی و در میلی 4در  3در ابعاد

ها پیوند داده شد. پس از پیوند قسمت پهلوی راست موش

توده سرطانی محل جراحی با دستگاه بخیه فوری، بخیه شد. 

 در انتها توده سرطانی پیوند شده با چسب بخیه فیکس شد.

ری ابعاد و سنجش حجم توده سرطان پستان گیاندازه

سه روز پس از پیوند توده سرطانی و پس در طول مطالعه: 

ها و بهبود وضعیت زخم از اطمینان از وضعیت طبیعی موش

در محل پیوند، حجم توده سرطانی با استفاده از کولیس 

 [L]دیجیتال )ساخت کشور آمریکا( در دو بعد طول 

درجه  90)بعد دیگر  [W] و عرضبعد تومور(  ترین)بزرگ

گیری شد. سپس بار اندازه 2ایی زاویه نسبت به طول( هفته

 ]=W) 2(L1/2V×[برای سنجش حجم توده از فرمول 

 . (13)استفاده گردید 

ها به بعد از پیوند توده سرطانی، موشها: بندی موشگروه

تایی شامل گروه تمرین  10گروه  4شکل تصادفی به 

-(، گروه تمرینCC(، گروه کورکومین )Eاستقامتی )

( تقسیم شدند. C( و گروه کنترل )ECکورکومین )

هفته پروتکل تمرین ورزشی  5به مدت  Eهای گروه موش

درصد  65-60دقیقه با شدت  30استقامتی به مدت 
(velocity at maximal oxygen uptake) 

max2vVo ،5  روز در هفته، روی تردمیل مخصوص

درصد  35-40دقیقه گرم کردن )شدت  5دند. جوندگان دوی

max2vVo دقیقه سردن کردن  5( قبل از شروع پروتکل و

( پس از پایان پروتکل max2vVoدرصد  35-40)شدت 

نیز در این مدت  CCهای گروه در نظر گرفته شد. موش

قرار گرفتند.  )ساخت سیگما آمریکا( مورد گاواژ کورکومین

نیز در این مدت تحت هر دو مداخله  ECهای گروه موش

تمرین استقامتی و گاواژ کورکومین قرار گرفتند. در نهایت، 

گونه برنامه ، در طول مطالعه تحت هیچCهای گروه موش

گاواژ کورکومین قرار  همچنین و ورزشیفعالیت تمرین 

یکسان و سازگاری با  نگرفتند. برای ایجاد شرایط کاملا

 10در هر جلسه به مدت  CCو  Cهای گروه محیط موش

حرکت قرار دقیقه بر روی نوارگردان خاموش و بی 15الی 

ها در معرض صدای گرفتند. در طول مطالعه نیز، این گروه

 تردمیل قرار داده شدند. 

، Eو گروه  Cهای گروه طول مطالعه موشعلاوه بر این، در 

تمام سازی . این کار جهت یکسانتحت گاواژ آب قرار گرفتند

به استرس گاواژ انجام گرفت. جهت تعیین سرعت و  هاگروه

شدت پروتکل از روشی که دلفان و همکارانش در سال 

، به صورت دو (7)در مطالع خود به کار برده بودند  2017

  هفته یک بار استفاده گردید.

توسط  VEGF-Aپروتئین سنتز میزان وسترن بلات: 

پس از تعیین مقادیر  گیری شد.روش وسترن بلات اندازه

مساوی از پروتئین عامل مذکور توسط تکنیک الکتروفورز، 

منتقل شدند، سپس کاغذ  PVDFها به کاغذ این پروتئین

در محلولی به نام حلول بلاکینگ به مدت زمان یک ساعت 

قرار گرفتند. پس از این مرحله، کاغذ مذکور به مدت زمان 

اولیه )ساخت  یک شب در محیطی به همراه آنتی بادی

گراد قرار درجه سانتی 4( با دمای آمریکا  Abcamشرکت

به تعداد  TBSTداده شدند. در روز دوم، نه تنها با محلول 

بادی مرتبه شستشو داده شدند، بلکه با استفاده از آنتی 3

مدت یک ساعت انکوبه شد. بعد از اینکه ثانویه این کاغذ به 

 د شستشو قرار گرفتند، ها در بافر استریپینگ موربلات

به روی کاغذ اضافه شد. در مرحله  VEGF-Aبادی آنتی

بادی ثانویه انکوبه شد. در نهایت جهت بعد کاغذ با آنتی

استفاده شد. در این  ImageJدانسیومتری باندها از برنامه 

برای کنترل  GAPDHداری از پروتئین خانهتکنیک 

 داخلی استفاده شد.

qReal-Time PCR :گیری بیان ژن به منظور اندازه

VEGF-r  در بافت سرطان پستان از روشqReal 

Time PCR  استفاده گردید. برنامهReal Time PCR 

ساخت کشور  "Rotrogene 6000, Corbet" با دستگاه

از  RNAآلمان انجام شد. بدین منظور، ابتدا استخراج 

دا لان 700به وسیله  تومورگرم بافت میلی 50-100حدود 

برای اطمینان  cDNAترایزول استخراج شد. قبل از سنتز 

 DNAsدر نمونه استخراج شده،  DNAاز عدم وجود 

treatment (Thermo scientific .انجام شد )آلمان ،

 Transcriptor first strandبا کیت  cDNAسنتز 

cDNA synthesis kit (Roche و طبق )آلمان ،

سنتز شده  cDNAدستورالعمل کیت صورت گرفت. سپس 

رقیق  RNase & DNase -free waterمیکرولیتر 40با 

 شد. 

میکرولیتر از  5/1، هر بار VEGF-rبرای سنجش بیان ژن 

 Master Mixمیکرولیتر  5/7ها به همراه هریک از رقت
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ها میکرولیتر از پرایمر 1 )دانمارک( و ampliqonتولیدی 

Forward  میکرولیتر از پرایمر  1وbackward  ،پیشگام(

– Nucleaseمیکرولیتر آب فاقد نوکلئاز ) 4ایران( در 

free Water میکرولیتر 15( برای رسیدن به حجم نهایی

ها به صورت دوتایی به خوبی حل و مخلوط شد. تمام واکنش

ها در محل )دابلیکیت( انجام شد. در نهایت میکروتیوپ

های تکثیر کنشمخصوص خود در دستگاه قرار داده شد و وا

سیکل بر اساس دستورالعمل سازنده کیت به  40در طی 

به  Co60ثانیه و  15به مدت  Co95صورت زیر انجام شد: 

ثانیه. لازم به ذکر است که دما و زمان دناتوراسیون  60مدت 

 دقیقه بود.  15و  Co95اولیه به ترتیب 

فزار ا ها توسط نرمدر نهایت منحنی استاندارد و تکثیر پرایمر

موجود در سیستم آنالیز و رسم شد. برای اطمینان از 

اختصاصی بودن محصول واکنش منحنی دمای ذوب 

(Melting Curve نیز رسم شد. برای کنترل داخلی از )

استفاده شد و جهت کنترل کیفی  GAPDHداری ژن خانه

 %2مربوط به نمونه بر روی ژل  GAPDHمحصول واکنش 

نظر وجود و یا عدم وجود محصول  انتقال داده شد و از

 بررسی شد.

جهت آمار توصیفی ها: تجزیه و تحلیل آماری یافته

هت جاستفاده شد. (  ±ها از میانگین و انحراف معیار ) داده

 ها از آزمون کولموگروف اسمیرنوفبررسی نرمال بودن داده

(K-Sاستفاده گردید، با توجه به معنادار نبودن )  این آزمون

(05/0p> جهت ارزیابی تعیین اثر تمرین و مکمل ،)

استفاده شد.  One Way ANOVAکورکومین از روش 

( نیز 05/0داری )در سطح معنی Tukeyآزمون تعقیبی 

جهت تعیین جایگاه معناداری مورد استفاده قرار گرفت. 

 Microsoft Excel 2007افزار ها از نرمبرای رسم نمودار

 21نسخه  SPSSافزار ی از نرمو برای تجزیه تحلیل آمار

 استفاده شد.

 هایافته

های مورد پژوهش در جدول های تمام گروهوزن موش

ارایه شده است. همچنین مقادیر میانگین حجم  1شماره 

نیز  های پژوهش به تفکیک هفتهسرطان پستان که در گروه

ارایه شده است، مهار معنادار رشد توده  2در جدول شماره 

نسبت به گروه کنترل را  ECو  E ،CCسرطانی در گروه 

نسبت به بقیه  ECدهد. این کاهش در گروه نشان داده می

نتایج آزمون  .(=000/0p)ای بیشتر بود های مداخلهگروه

ئین دار در بیان پروتتحلیل واریانس، وجود اختلاف معنی

VEGF-A  وVEGF-r ها را نشان داد بین گروه

(000/0p=  .) 
 

  ها )گرم(: میانگین وزن اولیه و نهایی موش1جدول 

وزن اولیه  هاگروه

 )گرم(

 وزن نهایی )گرم(

 92/16±68/2 82/14±63/0 کنترل

 96/19±90/2 90/14±28/1 استقامتی

 96/17±44/2 54/14±78/0 کورکومینکنترل 

استقامتی 

 کورکومین

39/1±74/13 27/2±10/20 

 اندخطای معیار بیان شده ±اعداد به شکل میانگین
 

 نشان داده شده است 1طور که در  نمودار شماره همان

برابر  در گروه کنترل VEGF-Aمیزان بیان پروتئین 

-، در گروه کنترل8991/0، گروه استقامتی برابر 4366/1

کورکومین -و در گروه استقامتی 2106/1کورکومین برابر 

، نتایج بررسی بین گروهی حاصل از است 6082/0برابر 

ها نسبت به گروه نشان داد تمامی گروه TUKEYآزمون 

 VEGF-Aکنترل کاهش معناداری در بیان پروتئین 

(، همچنین در گروه تمرین  =000/0pاند )داشته

ورکومین کاهش معنادار در بیان پروتئین ک-استقامتی

VEGF-A وه نسبت به گروه کنترل کورکومین و گر

 (. =000/0pتمرین استقامتی مشاهده شد )

نشان داده  2طور که در  نمودار شماره از سوی دیگر، همان

در گروه کنترل برابر   VEGF-rمیزان بیان ژن شده است

-، در گروه کنترل3021/0، گروه استقامتی برابر 1

کورکومین -و در گروه استقامتی 6237/0کورکومین برابر 

، نتایج بررسی بین گروهی حاصل از است 3039/0برابر 

ها نسبت به گروه نشان داد تمامی گروه TUKEYآزمون 

ند اداشته VEGF-rکنترل کاهش معناداری در بیان ژن 

(000/0p= همچنین در گروه تمرین استقامتی ،)-

نسبت   VEGF-rکورکومین کاهش معناداری در بیان ژن

(، =000/0pشود )به گروه کنترل کورکومین مشاهده می

اما بین دو گروه تمرینی تفاوت معناداری در میزان 

( )نمودار شماره =000/1pمشاهده نشد ) VEGF-rبیان

2.) 

 های مختلف )واحد حجم تومور میلی متر مکعب(: میانگین حجم تومور در گروه2جدول 
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 استقامتی کورکومین کنترل کورکومین استقامتی کنترل هفته/گروه

 14/57±13 73/54±15 76/55±15 41/47±16 اول

 17/298±192 53/223±81 36/241±88 74/596±422 دوم

 54/735±282 30/545±338 26/949±421 82/1929±185 سوم

 69/1168±299 96/1169±650 84/1778±495 54/3611±300 چهارم

 33/1374±287 57/1689±887 17/1732±490 86/6852±142 پنجم

 اندخطای معیار بیان شده ±عداد به شکل میانگینا

 

 
  های پژوهشدر گروه VEGF-A: تغییرات بیان پروتئین 1نمودار 

 معناداری نسبت به گروه تمرین استقامتی #معناداری نسبت به گروه کنترل کورکومین،  $معناداری نسبت به گروه کنترل،  *

 

  
 های  پژوهش )برابر تغییر نسبت به گروه کنترل(در گروه VEGF-r: تغییرات بیان ژن 2نمودار 

 معناداری نسبت به گروه کنترل کورکومین $معناداری نسبت به گروه کنترل، *
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پژوهش حاضر به منظور بررسی تاثیر برآیندی تمرین 

و توسعه  رشداستقامتی به همراه مکمل یاری کورکومین بر 

-VEGF-A/VEGFتوده سرطان پستان با تاثیر بر محور 

r های ماده مبتلا به سرطان پستان انجام گرفت. در موش

های پژوهش حاضر نشان داد که تمرین نتایج یافته

استقامتی، کورکومین و ترکیبی از هر دو مداخله باعث 

کاهش رشد، توسعه توده سرطان پستان با کاهش معنادار 

و کاهش چشمگیر بیان ژن  VEGF-Aوتئینی سطوح پر

VEGF-r ترین نتایج پژوهش حاضر، کاهش . مهمشودمی

معنادار در سرعت افزایش اندازه توده سرطان پستان و 

کورکومین -در گروه تمرین VEGF-Aسطوح پروتئینی 

نسبت به گروه کورکومین و گروه تمرین استقامتی بود. 

در  VEGF-rیان ژن همچنین این نتایج در مورد کاهش ب

کورکومین نسبت به گروه کورکومین مشاهده -گروه تمرین

شد. نتایج مطالعه حاضر در رابطه با کاهش رشد توده 

سرطان در گروه تمرین استقامتی نه تنها با نتایج بسیاری از 

، بلکه تاثیر (15و  14، 8، 7)مطالعات گذشته همسو بود 

توسعه و رشد سودمند تمرین استقامتی بر کاهش روند 

سرطان که در مطالعات گذشته اثبات شده است را تایید 

کند. از طرفی نتایج مطالعه حاضر در رابطه با کاهش می

رشد و توسعه توده سرطان در گروه مکمل یاری کورکومین 

. (19-16)با نتایج بسیاری از مطالعات گذشته همسو است 

اثیر فزاینده ترین نتایج پژوهش حاضر تبر این اساس، از مهم

تمرین به همراه مکمل یاری کورکومین بود که نسبت به 

ای تاثیر معنادارتری بر روند کاهشی های دیگر مداخلهگروه

در رشد توده سرطانی داشت. این نتایج گویای تاثیرات مهم 

برآیندی این دو مداخله با هم بروی رشد و توسعه توده 

کولوژی تمرین سرطان پستان در مطالعات آنکولوژی و آن

ایی انجام هرچند در این راستا تا کنون مطالعه ورزشی است.

نگرفته است، اما مطالعات دیگر نشان داده اند که کورکومین 

تواند تاثیر برآیندی بر به همراه تمرین ورزشی می

و یا کاهش  (20)همودینامیک شریان مرکزی در زنان یائسه 

عضلانی تمرین  التهاب و بهبود عملکرد ناشی از آسیب

ورزشی برونگرای دویدن در سراشیبی و سربالایی در 

. همچنین در یک مطالعه (21)های آزمایشگاهی شود موش

هفته تمرین استقامتی در ترکیب  8دیگر نشان داده شد که 

با کورکومین باعث کاهش معنادار پروتئین شوک گرمایی 

HSP72 ین های او مالون دی آلدئید در بافت کبدی موش

گروه نسبت به گروه کنترل و هر یک از دومداخله به تنهایی 

(. این نتایج گویای تاثیرات کارآمدتر و 22شود )می

سودمندتر هر دو مداخله مذکور نسبت به هر مداخله به 

تنهایی است. از سوی دیگر، پژوهش حاضر نشان داد که 

تمرین استقامتی، مکمل کورکومین و ترکیبی از هر دو 

 VEGF-Aباعث کاهش معنادار سطوح پروتئینی  مداخله

در توده سرطان پستان در مقایسه با  VEGF-rو بیان ژن 

-شوند. همانند تاثیر برآیندی تمرینگروه کنترل می

کورکومین بر رشد توده سرطانی، تاثیر برآیندی این دو 

-VEGFمداخله با هم به طور معناداری بروی محور 

A/VEGF-r رین استقامتی و مکمل نسبت به تاثیر تم

یاری کورکومین به تنهایی بیشتر بود. نتایج مطالعه حاضر با 

نتایج مطالعات گذشته چه در رابطه با تاثیر تمرین ورزشی 

همسو  (25، 12)و چه در رابطه با تاثیر کورکومین  (24، 23)

بود. اینکه تاثیر برآیندی هر دو مداخله با هم بروی محور 

ایی صورت نگرفته است، تفسیر نتایج عهمذکور هنوز هم مطال

سازد، اما احتمالا این دو مداخله در را تا حدودی دشوار می

ترکیب با هم اثر تحریکی بیشتر را در ریز محیط سرطان 

آورد که به مهار هر چه بیشتر محور پستان فراهم می

گردد. از منجر می VEGF-A/VEGF-rآنژیوژنزی 

اصلی و کلیدی در رشد توده آنجایی که، آنژیوژنز عامل 

رود، و افزایش سرطانی، تهاجم و متاستاز آن به شمار می

باعث افزایش سطوح  VEGF-rو  VEGF-Aسطوح 

شود و متعاقبا منجر به افزایش رگزایی در بافت سرطان می

، بر این اساس (5)شود های سرطانی میرشد و توسعه سلول

VEGF های رین مولکولتهای آن به عنوان رایجو گیرنده

زایی در رشد توده های ضد رگهدف برای داروها و مداخله

و مهار آنژیوژنز  (26)شوند سرطانی در نظر گرفته می

تواند یک روش درمانی بسیار مهم در بیماری سرطان می

نشان دادند که  2017باشد. نصیری و همکارانش در سال 

ی از طریق زایهفته تمرین استقامتی منجر به مهار رگ 10

و ژن هدف آن به  VEGF-Aمهار بیان سطوح پروتئینی 

های ماده مبتلا در بافت سرطان پستان در موش HGSنام 

شود. از طرفی پژوهشگران نشان به سرطان پستان می

منجر به  VEGFاند که کورکومین با کاهش بیان ژن داده

زایی و کاهش رشد توده سرطانی در بافت کاهش رگ

 in vivoدر روش  MDA-MB-231ن سرطان پستا

رسد تاثیر توامان تمرین . بنابراین به نظر می(12) شودمی

سازی ورزشی و مکمل کورکومین با تشدید مهار فعال

VEGF-A آبشار مسیرهای سیگنالینگ ،VEGF-A  و
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VEGF-r  را که منجر به تحریک افزایش شبکه عروق

کند. به نظر شود مهار میخونی در توده سرطان پستان می

رسد این دو مداخله در ترکیب با هم به عنوان یک روش می

کارآمدتر و مفیدتر در به حداقل رساندن رشد و توسعه 

ها به تنهایی به شمار سرطان نسبت به هر کدام از مداخله

که در اکثر مطالعات حوزه فیزیولوژی تمرین رود. چرا می

ورزشی و خارج از مبحث آنکولوژی نیز نشان داده شده که 

های دیگر تاثیر تمرین تمرین ورزشی در ترکیب با مداخله

. (28، 27)ها به تنهایی دارد سودمندتری نسبت به مداخله

با تمام این تفاسیر، تاثیر برآیندی تمرینات ورزشی در 

کورکومین بر دیگر مسیرهای موثر بر رشد و توسعه ترکیب با 

سرطان پستان از جمله مسیرهای کلیدی دیگر در آنژیوژنز 

گیری قطعی در این مشخص نشده است. از این رو نتیجه

مورد که تمرین ورزشی استقامتی به همراه مکمل یاری 

کورکومین بر کلیه مسیرهای موثر درگیر در آنژیوژنز و رشد 

 گذارد، را دشوار کرده است. ر میسرطان تاثی

 گیرینتیجه

با توجه به نتایج پژوهش حاضر، احتمالا تمرین استقامتی و 

کورکومین از طریق تاثیر بر سااازوکارهای آنژیوژنزی درون 

 VEGF-A/VEGF-rتوده سرطان پستان از جمله محور

های بزرگ مویرگی درون تواند روند تشاااکیل شااابکهمی

ان را مهار کند که به نوبه خود های ساارطان پسااتساالول

ستان در موش سرطان پ سعه  شد و تو های منجر به مهار ر

شود. از این رو تمرین استقامتی و ماده مبتلا به سرطان می

دهی مهم در های پیامکورکومین احتمالا با تاثیر بر مولکول

سلول شامل دیواره آندوتلیال عروقی  ستان  سرطان پ های 

VEGF-A  وVEGF-r ع یت رگزایی اینتراتوموری را ف ال

کنند. هر چند که اثر برآیندی و فزاینده این دو کنترل می

ترین نتایج پژوهش حاضااار بود مداخله در کنار هم از مهم

تواند به عنوان یک روش درمانی یا کمک درمانی با که می

سبت به دیگر روش های کمک درمانی ضریب خطر کمتر ن

درمانی در مهار این مسیر و یمیاز جمله پرتودرمانی و یا ش

مسیرهای پایین دست آن پیشنهاد گردد. از طرفی، به نظر 

های بیشتر برای روشن شدن اثر هم رسد انجام پژوهشمی

با هم بر رشاااد و  افزایی تمرین اساااتقامتی و کورکومین 

ستان موضوع ضروری است.  از نقاط توسعه توده سرطان پ

لی مویرگی توده ضاااعف مطالعه حاضااار عدم تعیین چگا

ساارطانی بود. با این وجود تعیین اثر برآیندی کورکومین و 

ستقامتی در ترکیب با هم از نقاط قوت این مطالعه  تمرین ا

 روند.به شمار می

 تشکر و قدردانی 

از تمامی افرادی که در بخش های مختلف در انجام این 

پژوهش ما را یاری نمودند از صمیم قلب تشکر و قدرانی 

 شود. می

 تعارض منافع
دارند که هیچ تعارض منافعی در نویسندگان اعلام می

 پژوهش حاضر وجود ندارد.
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