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 خلاصه  

مسیرهای    مقدمه: بر  تناوبي  هوازی  و  تداومي  هوازی  تمرینات  اثر  مقایسه  حاضر،  پژوهش  هدف 

 .های ویستار مبتلا به سرطان پروستات بودمولكولي آپوپتوز در بافت پروستات موش

تایي شامل    10صورت تصادفي در پنج گروه  موش نر ویستار به  50در این مطالعه تجربي،    روش کار:

، سرطان بدون تمرین، سرطان + تمرین هوازی تداومي و سرطان + تمرین هوازی  Shamکنترل سالم،  

جلسه در هفته    5هفته و    8های تمریني به مدت تناوبي قرار گرفتند. پس از القای سرطان پروستات، گروه 

درصد ظرفیت بیشینه و تمرین تناوبي با    60روی تردمیل تمرین کردند. تمرین تداومي با شدت حدود  

درصد اجرا شد. پس از پایان    60تا    50درصد ظرفیت بیشینه و بازیافت فعال    90تا    85های شدید  وهله

 در بافت پروستات با روش NF-κB و p53  ،Caspase-3  ،Bax  ،Bcl-2 هایمداخله، بیان ژن

Real-Time PCR نسبت و  شد  داده  Bax/Bcl-2 بررسي  گردید.  ازمحاسبه  استفاده  با   ها 

MANOVA  ،ANOVA افزارطرفه و آزمون تعقیبي توکي در نرمیک SPSS   تحلیل    27نسخه

 . شدند

کاهشیافته  نتایج: موجب  پروستات  سرطان  که  دادند  نشان  نسبت   p53  ،Caspase-3  ها   و 

Bax/Bcl-2   و افزایش NF-κB   شد. هر دو نوع تمرین هوازی این تغییرات را تعدیل کردند، اما

 Bax/Bcl-2 و p53 ، Caspase-3 تری در افزایشتمرین تناوبي نسبت به تمرین تداومي اثر قوی

  .نشان داد NF-κB و کاهش

تواند الگوی مولكولي بافت پروستات  ویژه تمرین تناوبي ميطور کلي، تمرین هوازی بهبه گیری:نتیجه 

 .را از وضعیت التهابي و ضدآپوپتوزی به سمت وضعیت ضدالتهابي و پروآپوپتوتیک سوق دهد

 .NF-κBسرطان پروستات، تمرین هوازی تناوبي، تمرین هوازی تداومي، آپوپتوز،  کلمات کلیدی:  
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 مقدمه 

در    هايمیبدخ  نیترع یاز شا  يكیعنوان  سرطان پروستات به   

به    يناش  ریوماز مرگ  يتوجهمردان، سهم قابل از سرطان را 

به  و  داده  اختصاص  پ  يچندعامل  تیماه   لیدلخود    ده یچیو 

شده    لیتبد  يچالش مهم در حوزه سلامت عموم  کیخود، به  

  ي مونبه عوامل هور  يعلاوه بر وابستگ  ی ماریب  ن ی(. ا1است )

افزا به   ش یو  تأثسن،  تحت    ر ینظ  يستیز  ی ندهایفرآ  ری شدت 

مرگ    نیو اختلال در تعادل ب  ویداتیالتهاب مزمن، استرس اکس

  دهد ينشان م  ي نیبالش ی(. شواهد پ2قرار دارد )  يسلول  یو بقا

  ک، یآپوپتوت  یرهایو مهار مس  يالتهاب  یرهایمس  یسازکه فعال

  ی تومور  ط یکنند و محيم  فایتومور ا  شرفتی در پ  ی د ینقش کل

بقا به سمت  م  يسرطان   یهاسلول   ی را  در  3)  دهند يسوق   .)

تعد تكث  توانديم  رها یمس  نیا  لیمقابل،  کاهش  به    ر یمنجر 

هدف    کیشود که    شده یزیرمرگ برنامه   شیو افزا  يسلول

م  ياساس محسوب  سرطان  کنترل  وجود  4)  شود يدر  با   .)

درمانقابل   یهاشرفتیپ در    ، یيودار  یهاتوجه 

جانب  یيهات یمحدود عوارض  درمان  يمانند  مقاومت    ،يو 

از    ش یرا ب  یيدارو  ر یمكمل و غ  یكردهایضرورت توسعه رو

 برجسته کرده است. شیپ

غ  کیعنوان  به  يورزش  ناتیتمر  ان،یم  نیا  در   ر یمداخله 

گسترده   ،یيدارو پژوهش   یاتوجه  در  خود    ریاخ  یهارا  به 

کرده  م جلب  نشان  شواهد  و  فعال  دهدياند    ي بدن  ت یکه 

طر  توانديم پ   ،يمولكول  یرها یمس  لیتعد  ق یاز    شرفت یبر 

تأث پروستات  )  رگذاریسرطان  ا2باشد  با  بخش    ن ی(.  حال، 

خاص    نینوع تمر  کیبر    ایاز مطالعات موجود    يجهتوقابل

بوده  برخ  ایاند  متمرکز  بررس  ینشانگرها  يتنها  را   يمحدود 

مقاکرده  به  کمتر  و  تمر  میمستق   سهیاند  مختلف   نیانواع 

)پرداخته از سو5اند  مدل   گر،ید  ی (.  از    ي وانی ح  یهااستفاده 

  مكان مدل استاندارد، ا  کیعنوان  به   ستاریو  یهاموش  ژه یوبه 

است    يمولكول  ی هاسم یمكان  ترقیدق  يبررس کرده  فراهم  را 

( و  2024و همكاران )  میمانند ک   يراستا، مطالعات  ن ی(. در ا6)

( همكاران  و  داده 2019اسر  نشان  تمر(  که    ی هواز   نیاند 

 Caspase-3آپوپتوز مانند    یهاشاخص  شیبا افزا  توانديم

  جاد یا يتوجهقابل  یاثرات ضدتومور ، يسلول ریو کاهش تكث

( ا7،8کند  وجود  با  کاف  ها،افته ی  نی(.  شواهد  درباره   يهنوز 

تمرهم  سهیمقا تناوب  يتداوم  یهواز  ناتیزمان  بر    يو 

آپوپتوز در بافت پروستات    ی دیکل  ی هااز شاخص  یامجموعه

ا و  ندارد  علم  کیموضوع    نیوجود  شمار    يخلأ  به  مهم 

 . روديم

ز  از به   ریمس  ، يستیمنظر  مهم   يكیعنوان  آپوپتوز   نیتراز 

غ  يدفاع  یهاسمیمكان رشد  برابر  در  ها،  سلول   يعیرطب یبدن 

  م یتنظ  نگی گنالیس  یرهایها و مساز ژن   ده ی چیپ  یاتوسط شبكه 

  ، یمرکز  کننده میتنظ  کیعنوان  به   p53  ان،یم  نی. در اشوديم

  ی رهایمس  یسازالفع  ای  يتوقف چرخه سلول   ی با القا  تواند يم

  فا یدر مهار تومور ا  یاکننده ن یینقش تع  شده،یزیرمرگ برنامه

(. در  2مختلف وابسته است )  طی کند، اگرچه پاسخ آن به شرا

ا ب  ر،یمس  ن یادامه    کیعنوان  به   Bcl-2و    Bax  ن یتعادل 

کل است،    کننده ن ییتع  ی دیشاخص  مطرح  سلول  سرنوشت 

سلول را به    لیتما  Bax/Bcl-2نسبت    شیکه افزا  یاگونه به 

 Caspase-3  یساز(. فعال9)  دهدي م  شیسمت آپوپتوز افزا

مرگ   يدهنده وقوع واقعنشان   ، یينها یيعنوان کاسپاز اجرابه 

آن با کاهش رشد تومور همراه است    شیبوده و افزا  يسلول

مرتبط با    ی هاژن   ان یب  میبا تنظ  NF-κB  ری(. در مقابل، مس10)

م بقا،  و  سلول  تواند يالتهاب  مرگ  و    ی ریجلوگ  ياز  کرده 

برا  طیشرا )  شرفت یپ  ی را  سازد  فراهم  بنابرا11تومور    ن، ی(. 

 کنديم  جادیمنسجم ا  يمی شبكه تنظ  کیها  ژن  نیا  انیتعامل م

بررس آنهم  يکه  برازمان  پاسخ  یها  به    يسلول  یهادرک 

 است.  ی مداخلات مختلف ضرور

ا تمر  نیدر  مداخله    کیعنوان  به   یهواز   ناتیچارچوب، 

توانا  يستیز چندهم   ی رگذاریتأث  یيمؤثر،  بر    ر یمس  ن یزمان 

کاهش    قیاز طر  توانند يمرتبط با سرطان را دارند و م  يمولكول
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وضع بهبود  تنظ  ویدات یاکس  تی التهاب،    ی رهایمس   میو 

تغ  ی تومور  ط یمح  نگ،یگنالیس (. شواهد نشان  2دهند )  ریی را 

  ی رهایمس  ت یبا کاهش فعال  توانديم  ی هواز  نیکه تمر  دهديم

به مهار رشد تومور    ک،یآپوپتوت  یهاگنال یس  شیو افزا  يالتهاب

  جاد یمعمولاً با ا  يتداوم  ناتیتمر  ان، یم  ن ی(. در ا3کمک کند )

تدر  داریپا  یهاپاسخ س  يجیو    کیولوژیزیف  یهاستمیدر 

حال در  هستند،  تمر  يهمراه  شدت    لیدلبه   يتناوب  ناتیکه 

را القا    یترعیو سر  تری قو  ي مولكول  یهاپاسخ  تواننديبالاتر، م

( و مقدم  1398و همكاران )  یيمانند رضا  ي(. مطالعات5کنند )

ن 2017و همكاران ) در    يتناوب  ناتیاند که تمرنشان داده   زی( 

بارزتر  ی تومور  یهامدل  يبرخ شاخص  یاثرات    ی هابر 

دو    نیا  ق یحال، تفاوت دق  نی ا  با(.  12،13دارند )  ی ضدتومور

تمر ژن   نینوع  سطح  سرطان    یدیکل  یهادر  در  آپوپتوز 

به  هنوز  بررسپروستات  و  است  نشده  روشن  کامل   يطور 

مآن   یاسهیمقا عم  تواند ي ها  درک  اثر    یهاسمیمكان  ترق یبه 

 مداخلات مؤثرتر کمک کند.  يو طراح نیتمر

ا  در مجموعه   نیامتداد  نزد  یاروند،  مطالعات  نشان   کیاز 

تمر  دهديم مس  توانديم  يورزش  نیکه  و    يالتهاب  یرهایاز 

اثر بگذارد، هرچند    یتومور  طیبر مح  کیآپوپتوت  پروستات 

تمر ح  ن،ینوع  نشانگرها  ي وانی مدل  ا  شده يبررس  یو    ن یدر 

)  كسانیمطالعات   همكاران  و  وراس  است.  با  2023نبوده   )

پروستات    ی تومور  طیبر مح  یهواز  نیاثر تمر  يبررس  هدف 

  ی هاسلول   ریموجب کاهش تكث  یهواز  نینشان دادند که تمر

افزا  TNF-αو    IL-6کاهش    ،یتومور در    شیو  آپوپتوز 

( با هدف  2024و همكاران )  می(. ک 3)  شوديبافت پروستات م

ترک   يابیارز درمان    یهواز  نیتمر  ب یاثر  -LDEو 

docetaxel  مداخله حجم تومور را    نیگزارش کردند که ا

شاخص و  داده  مانند    ی هاکاهش  را    Caspase-3آپوپتوز 

)7)  دهديم  شیافزا همكاران  و  سعادت  مدل  2019(.  در   )

با   القاشده  پروستات  تمر  NMUسرطان  که  دادند    ن ینشان 

را در بافت پروستات    p53و    NF-κBسطح    تواند يم  ی هواز

  ي تجرب  نهیبه زم  p53پاسخ    يتگوابس  افته،ی  نیکاهش دهد و ا

 يبا بررس  ز ی( ن2019(. اسر و همكاران )11)  کندي را برجسته م

تمر مح  نیاثر  که  دادند  نشان  متوسط  شدت  و    يسرم  ط یبا 

سرطان   یهارشد و مهاجرت سلول ن،یاز تمر يناش يپروستات

افزا با  و  داده  کاهش  را  همراه    Caspase-3  شی پروستات 

( در بازماندگان  2023و همكاران )  ئوگالوا  ن ی(. همچن8است )

  ي پاسخ التهاب  توانديم  HIITسرطان پروستات نشان دادند که  

  ت یمرتبط با سرکوب تومور را تقو  یرهایرا بهبود بخشد و مس

( جمع 1کند  م  نیا  یبند(.  نشان  اثر    دهدي مطالعات  که 

ز  نیتمر  ی ضدتومور حد  مس  یادیتا  و    ریاز  التهاب  کاهش 

است، اما هنوز درباره تفاوت اثر    حیتوض ابلآپوپتوز ق  تیتقو

-p53 ،Caspase زمانبر شبكه هم ي و تناوب يتداوم نیتمر

3 ،Bax/Bcl-2  وNF-κB وجود ندارد.  يشواهد کاف 

سرطان   و  تمرین  با  مرتبط  مطالعات  گسترش  وجود  با 

دیده   موجود  ادبیات  در  مهم  خلأ  چند  هنوز  پروستات، 

پژوهش مي بیشتر  آنكه  نخست  هوازی  شود.  تمرین  بر  ها 

اند و مقایسه  تداومي یا یک نوع مداخله تمریني تمرکز داشته 

مستقیم تمرینات هوازی تداومي و هوازی تناوبي کمتر انجام  

دو   یا  یک  تنها  مطالعات  از  بسیاری  آنكه  دوم  است.  شده 

کرده  بررسي  را  مولكولي  آپوپتوز  نشانگر  که  حالي  در  اند، 

های زمان میان ژنیک مسیر منفرد نیست و حاصل تعامل هم

پاسخ آنكه  است. سوم  و اجرایي  التهابي  در   p53 تنظیمي، 

مدل   به  بسته  است  و ممكن  نیست  یكسان  مختلف  مطالعات 

تغییر   درمان  نوع  و  التهابي  وضعیت  تمرین،  شدت  سرطان، 

، Caspase-3 زمانکند؛ بنابراین تفسیر آن بدون بررسي هم

Bax/Bcl-2 و NF-κB   ،ناقص خواهد بود. افزون بر این

در سرطان پروستات بیشتر انساني یا   HIIT شواهد مربوط به

بالیني در مدل موش ویستار  های پیش مرورمحور است و داده 

رو، شكاف اصلي پژوهش حاضر،  هنوز محدود است. ازاین 
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اثر دو نوع تمرین  نبود یک مطالعه مقایسه  ای منسجم درباره 

ای از نشانگرهای کلیدی آپوپتوز و التهاب  هوازی بر مجموعه 

های ویستار مبتلا به سرطان پروستات  در بافت پروستات موش

 .است

مسئله اصلي پژوهش حاضر این است که هنوز مشخص نیست  

شرایط   در  تناوبي،  هوازی  تمرین  و  تداومي  هوازی  تمرین 

مولكولي   مسیرهای  تنظیم  در  تفاوتي  چه  تجربي،  یكسان 

ایجاد مي پروستات  بافت  در  مطالعات آپوپتوز  اگرچه  کنند. 

تواند رشد تومور را  اند که تمرین هوازی ميپیشین نشان داده 

کاهش دهد و مسیرهای آپوپتوتیک را فعال کند، اما روشن  

کاهش   در  بیشتری  توان  تمریني  الگوی  کدام  نیست 

برنامه سیگنال مرگ  افزایش  و  التهاب  و  بقا  شده ریزیهای 

های سرطاني دارد. این مسئله زماني اهمیت بیشتری پیدا  سلول

بدانیممي که  سلول مي NF-κB کند  بقای  به  های  تواند 

که  حالي  در  کند،  کمک  آپوپتوز  به  مقاومت  و  توموری 

نسبت فعال Bax/Bcl-2 افزایش   Caspase-3 سازیو 

برنامه نشان  مرگ  سمت  به  سلول  حرکت  شده ریزیدهنده 

یک گره تنظیمي حساس و وابسته   p53است. از سوی دیگر،  

نشانگرها مي بررسي آن در کنار سایر  تواند  به زمینه است و 

تری از پاسخ سلولي به تمرین فراهم کند. بنابراین،  تفسیر دقیق 

کند مشخص سازد که دو نوع تمرین  پژوهش حاضر تلاش مي

توانند مسیرهای آپوپتوزی و  هوازی چگونه و تا چه اندازه مي

تعدیل   پروستات را در مدل ویستار  با سرطان  مرتبط  التهابي 

 .کنند

بررسي  به جای  که  است  آن  در  پژوهش  این  افزوده  ارزش 

ها و مسیرهای مرتبط  ای از ژنپراکنده یک نشانگر، مجموعه

زمان در یک چارچوب مكانیكي صورت هم با آپوپتوز را به 

کند. نوآوری نخست مطالعه، مقایسه مستقیم تمرین  بررسي مي

سرطان   حیواني  مدل  در  تناوبي  هوازی  و  تداومي  هوازی 

پروستات است؛ موضوعي که در بسیاری از مطالعات پیشین یا  

صورت غیرمستقیم مطرح شده است. نوآوری  انجام نشده یا به 

-p53  ،Caspase دوم، تمرکز بر چهار نشانگر مكمل یعني

3  ،Bax/Bcl-2 و NF-κB   از بخشي  هرکدام  که  است 

دهند.  منطق زیستي مرگ یا بقای سلول توموری را توضیح مي

موش پروستات  بافت  از  استفاده  سوم،  ویستار  نوآوری  های 

دقیق بررسي  امكان  که  است  پروستات  سرطان  به  تر  مبتلا 

پیش پاسخ ميهای  فراهم  را  نیز بالیني  کاربردی  نظر  از  کند. 

مي مطالعه  این  پروتكلنتایج  طراحي  در  ورزشي  تواند  های 

انتخاب   و  پروستات  سرطان  مكمل  مدیریت  برای  هدفمند 

 .شدت و الگوی مناسب تمرین نقش داشته باشد

اثر   مقایسه  حاضر،  پژوهش  اصلي  هدف  اساس،  این  بر 

مسیرهای   بر  تناوبي  هوازی  و  تداومي  هوازی  تمرینات 

های ویستار مبتلا  مولكولي آپوپتوز در بافت پروستات موش

 هایها و شاخصبه سرطان پروستات است. در این مطالعه، ژن

p53  ،Caspase-3  ،Bax/Bcl-2 و NF-κB عنوان  به

شوند تا مشخص شود کدام نوع  نشانگرهای اصلي بررسي مي

تواند مسیرهای مرتبط با کاهش التهاب، مهار بقا و  تمرین مي

افزایش آپوپتوز را به شكل مؤثرتری تعدیل کند. فرض بنیادی  

نوع تمرین هوازی مي بر  پژوهش آن است که هر دو  توانند 

دلیل تفاوت  مسیرهای مولكولي آپوپتوز اثرگذار باشند، اما به 

های فیزیولوژیک،  در شدت، الگوی فشار متابولیكي و پاسخ

اثر آن  نشانگرهای مورد بررسي احتمالاً میزان و جهت  بر  ها 

یكسان نخواهد بود. بنابراین، این پژوهش با تمرکز بر مقایسه  

تلاش مي تمریني،  الگوی  دقیق دو  نقش  کند تصویری  از  تر 

های مولكولي مرتبط با مرگ  یم مكانیسم تمرین هوازی در تنظ

 .سلولي در سرطان پروستات ارائه دهد

 

 روش کار

طرح   با  آزمایشگاهي  ـ  تجربي  نوع  از  حاضر  پژوهش 

اثر  پس مقایسه  هدف  با  که  است  کنترل  گروه  و  آزمون 

مسیرهای   بر  تناوبي  هوازی  و  تداومي  هوازی  تمرینات 

های ویستار مبتلا  مولكولي آپوپتوز در بافت پروستات موش
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انجام مي پروستات  تمریني  به سرطان  پروتكل  طراحي  شود. 

( انجام  2023پژوهش با اقتباس از مطالعه وراس و همكاران )

؛ در آن پژوهش، تمرین هوازی تردمیل به مدت  (3)  گیردمي

درصد ظرفیت بیشینه    60جلسه در هفته و با شدت    5هفته،    8

توانست محیط توموری پروستات را از طریق کاهش التهاب،  

افزایش  NF-κB کاهش و  سلولي  تكثیر  کاهش   ،

های آپوپتوز تعدیل کند. در پژوهش حاضر، با حفظ  شاخص

افزوده   نیز  تناوبي  هوازی  تمرین  گروه  پروتكل،  این  مبنای 

ژنمي بر  تمریني  الگوی  دو  اثر  تا  ،  p53 هایشود 

Caspase-3 ،Bax/Bcl-2 و NF-κB مقایسه شود. 

موش صحرایي نر نژاد ویستار با سن    50نمونه پژوهش شامل  

گرم خواهد    250تا    200هفته و وزن حدود    10تا    8تقریبي  

بود. حیوانات پس از ورود به آزمایشگاه، به مدت یک هفته  

دمای   شامل  استاندارد  شرایط    گراد،سانتي  درجه  2±22در 

 12  تاریكي  ـ  روشنایي  چرخه  درصد،  60  تا  50  نسبي رطوبت

نگهداری    غذای  و  آب  به  آزاد  دسترسي  و  ساعته استاندارد 

صورت تصادفي  ها به شوند. پس از دوره سازگاری، موشمي

 شوند: گروه کنترل سالم، گروه تایي تقسیم مي  10گروه    5به  

Sham  گروه سرطان پروستات بدون تمرین، گروه سرطان ،

سرطان   گروه  و  تداومي  هوازی  تمرین  با  همراه  پروستات 

پروستات همراه با تمرین هوازی تناوبي. تمام مراحل پژوهش  

مطابق   و  اخلاق  کمیته  از  مجوز  اخذ  از  پس  باید 

 .های کار با حیوانات آزمایشگاهي انجام شوددستورالعمل

شود.  برای القای سرطان پروستات از مدل شیمیایي استفاده مي 

سازی زمینه هورموني، تزریق تستوسترون  منظور آماده ابتدا به 

-N-Methyl زایپروپیونات انجام شده و سپس ماده سرطان

N-nitrosourea (MNU)   سرطان مدل  ایجاد  برای 

رود. پس از طي دوره القا، ابتلا به سرطان  پروستات به کار مي

بافت  بررسي  طریق  رنگاز  پروستات،  آمیزی  شناسي 

هماتوکسیلین ـ ائوزین، ارزیابي وزن یا حجم پروستات و در  

تأیید   مرتبط  زیستي  نشانگرهای  سنجش  امكان  صورت 

گروه مي در  دستكاریSham شود.  حیوانات  تزریق  ،  و  ها 

زای  کنند، اما ماده سرطانحلال یا تزریق کاذب را دریافت مي

نميمؤ دریافت  اثر  ثر  کنترل  برای  گروه  این  بنابراین  کنند؛ 

استرس ناشي از دستكاری، تزریق و شرایط آزمایشگاهي در  

 .شودنظر گرفته مي

های تمریني  های گروه پیش از اجرای پروتكل تمریني، موش

تردمیل آشنا مي  7تا    5به مدت   با  این دوره،  روز  شوند. در 

  10تا    8دقیقه با سرعت پایین، حدود    15تا    10حیوانات روزانه  

کنند. هدف این مرحله،  متر در دقیقه، روی تردمیل حرکت مي

عادت و  تمریني  محیط  از  ناشي  استرس  پذیری  کاهش 

به  و  است  تردمیل  روی  دویدن  به  مداخله  حیوانات  عنوان 

شود. حیواناتي که قادر به دویدن منظم  تمریني محسوب نمي

نباشند یا استرس شدید نشان دهند، طبق معیارهای حذف از  

 .مطالعه کنار گذاشته خواهند شد

آزمون   یا  بیشینه  ظرفیت  آزمون  تمرین،  شدت  تعیین  برای 

شود. در این آزمون، ابتدا  عملكرد بیشینه روی تردمیل اجرا مي

کنند، سپس سرعت دقیقه با سرعت پایین گرم مي 5حیوانات 

متر در دقیقه آغاز شده و در هر مرحله    10تردمیل از حدود  

یابد تا حیوان به خستگي برسد.  صورت تدریجي افزایش ميبه 

مكرر،   توقف  دویدن،  ادامه  در  ناتواني  شامل  معیار خستگي 

ماندن در انتهای تردمیل یا عدم بازگشت به مسیر حرکت  باقي

پس از تحریک ملایم است. بیشترین سرعت یا ظرفیت قابل  

به  حیوان  و  تحمل  شده  گرفته  نظر  در  بیشینه  ظرفیت  عنوان 

این ظرفیت تنظیم    شدت تمرین هر حیوان بر اساس درصدی از

شود. این آزمون در ابتدای دوره تمرین و در صورت نیاز  مي

 .در میانه دوره برای بازتنظیم شدت تمرین تكرار خواهد شد

و   وراس  مطالعه  اساس  بر  تداومي  هوازی  تمرین  پروتكل 

( مي2023همكاران  طراحي  گروه،  (3)  شود(  این  در   .

جلسه    5هفته،    8های مبتلا به سرطان پروستات به مدت  موش
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  10تا   5کنند. هر جلسه شامل در هفته روی تردمیل تمرین مي

گرم  حدود  دقیقه  شدت  با  ظرفیت    50تا    40کردن  درصد 

درصد ظرفیت   60بیشینه، مرحله اصلي تمرین با شدت حدود 

دقیقه سردکردن با شدت پایین است. مدت مرحله    5بیشینه و  

که طوری یابد، به صورت تدریجي افزایش مياصلي تمرین به 

هفته  حدود  در  ابتدایي  هفته   40تا    30های  در  و  های  دقیقه 

حدود   مي  60تا    50پایاني  اجرا  این  دقیقه  از  هدف  شود. 

پروتكل، ایجاد فشار هوازی متوسط و پایدار است تا اثر تمرین  

تداومي بر مسیرهای التهابي و آپوپتوتیک با کمترین استرس 

 .اضافي بررسي شود

پروتكل تمرین هوازی تناوبي برای مقایسه با تمرین تداومي  

نیز موشطراحي مي این گروه  های مبتلا به سرطان  شود. در 

کنند.  جلسه در هفته تمرین مي  5هفته،    8پروستات به مدت  

کردن، چند وهله فعالیت  دقیقه گرم   10تا    5هر جلسه شامل  

دوره  و  شدید،  فعال  بازیافت  است.    5های  سردکردن  دقیقه 

درصد ظرفیت بیشینه و    90تا   85های فعال حدود  شدت وهله 

درصد ظرفیت بیشینه    60تا    50های بازیافت حدود  شدت دوره 

به  بود.  شامل  خواهد  تمرین  جلسه  پیشنهادی،  وهله    6طور 

با  دقیقه   4فعالیت شدید   بین    2ای همراه  فعال  بازیافت  دقیقه 

هفته وهله  در  است.  تها  ابتدایي،  وهله های  مدت عداد  یا  ها 

تدریج تا حجم  شود و به فعالیت شدید کمتر در نظر گرفته مي

افزایش مي پروتكل تلاش مينهایي  این  شود مدت  یابد. در 

کلي جلسه تمرین تا حد امكان با گروه تداومي نزدیک باشد  

باشد نه   الگوی شدت تمرین  بین دو گروه،  تفاوت اصلي  تا 

 .صرفاً حجم تمرین

دوره   پایان  نمونه هفته   8در  از    48برداری  ای،  پس  ساعت 

بیان  آخرین جلسه تمرین انجام مي بر  اثر حاد تمرین  شود تا 

روش  ژن با  کامل  بیهوشي  از  پس  حیوانات  یابد.  کاهش  ها 

به  پروستات  بافت  و  شده  قرباني  خارج استاندارد،  سرعت 

های مولكولي در دمای  شود. بخشي از بافت برای بررسيمي

سانتي   -80 برای  درجه  دیگر  بخشي  و  شده  نگهداری  گراد 

بافت بررسي تثبیت ميهای  فرمالین  شود. در طول  شناسي در 

حیوانات،   عمومي  وضعیت  غذا،  مصرف  بدن،  وزن  مطالعه، 

تحمل تمرین، وزن پروستات و در صورت امكان حجم تومور  

 .ثبت خواهد شد

،  p53 هایبرای بررسي مسیرهای مولكولي آپوپتوز، بیان ژن

Caspase-3  ،Bax  ،Bcl-2 و NF-κB  بافت در 

روش با  گیری  اندازه  Real-Time PCR پروستات 

کل از بافت پروستات استخراج شده،   RNA شود. ابتدامي

ارزیابي مي سنتز   cDNA شود، سپسکیفیت و غلظت آن 

دار مناسب محاسبه  های هدف نسبت به ژن خانه شده و بیان ژن 

نسبتمي بین  به  Bax/Bcl-2 گردد.  تعادل  شاخص  عنوان 

های پروآپوپتوتیک و ضدآپوپتوتیک گزارش خواهد  سیگنال

اندازه  امكانات،  بودن  فراهم  صورت  در  گیری  شد. 

یا  ELISA  ،Western blot های مرتبط از طریقپروتئین 

تواند برای تقویت تفسیر مولكولي نتایج  ایمونوهیستوشیمي مي

 .انجام شود

  27نسخه   SPSS افزارها با استفاده از نرمتحلیل آماری داده 

ابتدا طبیعي بودن توزیع داده  با آزمون شاپیرو ـ  انجام شد.  ها 

واریانس  همگني  و  با  ویلک  شد.  بررسي  لوین  آزمون  با  ها 

داده  توزیع  بودن  طبیعي  به  مفروضه  توجه  بودن  برقرار  و  ها 

صورت میانگین و انحراف معیار  ها به ها، داده همگني واریانس 

این نظر گرفتن  در  با  شدند.  ، p53 هایکه شاخص گزارش 

Caspase-3نسبت  ، Bax/Bcl-2 و NF-κB عنوان  به

مولكولي   مسیرهای  در  درگیر  و  مرتبط  وابسته  متغیرهای 

آپوپتوز و التهاب مورد بررسي قرار گرفتند، ابتدا برای ارزیابي  

ا از تحلیل واریانس  هاثر کلي گروه بر مجموعه این شاخص

از   (MANOVA) طرفهچندمتغیره یک استفاده شد. پس 

اثر معنادار گروه در تحلیل چندمتغیره، برای مقایسه   مشاهده 

شاخص از  یک  به هر  از  ها  گروه  پنج  بین  جداگانه  صورت 

یک  واریانس  در  (ANOVA) طرفهتحلیل  شد.  استفاده 

بین گروه  ها مشاهده شد، آزمون  مواردی که تفاوت معنادار 
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بین گروه  اختلاف  تعیین محل  برای  توکي  کار تعقیبي  به  ها 

مقایسه با  رفت.  سالم  کنترل  گروه  مقایسه  شامل  اصلي  های 

با گروه سرطان پروستات بدون   Sham ، گروه Sham گروه 

گروه  با  تمرین  بدون  پروستات  سرطان  گروه  های  تمرین، 

تمریني، و مقایسه مستقیم گروه تمرین هوازی تداومي با گروه  

تمامي  معناداری آماری در  بود. سطح  تناوبي  هوازی  تمرین 

ها بر  در نظر گرفته شد. تحلیل آماری بیان ژن   0.05ها  تحلیل

مقادیر مقادیر ΔΔCt یا ΔCt اساس  و   Fold انجام شد 

change برای نمایش و تفسیر زیستي نتایج گزارش شدند . 

 

 

 نتایج

یافته  بخش،  این  شاخص در  اساس  بر  پژوهش  های  های 

نسبتp53  ،Caspase-3 مولكولي  ، Bax/Bcl-2 و 

NF-κB   مفروضات ابتدا  شد.  ارائه  پژوهش  گروه  پنج  در 

واریانس   تحلیل  توصیفي،  نتایج  و سپس  شد  بررسي  آماری 

واریانس یک تحلیل  مقایسه چندمتغیره،  و  طرفه،  های زوجي 

 .ها گزارش شدند نمایش بصری داده 

نوع آزمون  تعیین  برای  توزیع  ابتدا  بودن  های آماری، طبیعي 

ها بررسي شد. نتایج آزمون شاپیرو  ها و همگني واریانس داده 

ها طبیعي  ها در تمامي شاخصـ ویلک نشان داد که توزیع داده 

برایطوریبه   ،بود با   p53 که سطح معناداری  ، 0.214برابر 

-Bax/Bcl ، برای نسبت0.176برابر با   Caspase-3 برای

به دست آمد.    0.193برابر با   NF-κB و برای  0.241برابر با   2

همگني   مفروضه  که  داد  نشان  لوین  آزمون  نتایج  همچنین 

که سطح طوری ها برقرار بود؛ به ها در تمامي شاخصواریانس 

برابر   Caspase-3 ، برای0.328برابر با   p53 معناداری برای

 و برای  0.351برابر با   Bax/Bcl-2 ، برای نسبت0.284با  

NF-κB   های  بود. بنابراین، استفاده از آزمون   0.267برابر با

تحلیل   و  چندمتغیره  واریانس  تحلیل  شامل  پارامتریک 

 .طرفه قابل توجیه بودواریانس یک 

های مولكولي در  برای بررسي الگوی اولیه تغییرات شاخص

نسبيگروه  بیان  استاندارد  خطای  و  میانگین  پژوهش،   های 

p53  ،Caspase-3نسبت  ، Bax/Bcl-2 و NF-κB 

ها در جدول  محاسبه شد. نتایج توصیفي مربوط به این شاخص 

 . ارائه شده است 1

 

 های پژوهش های مولكولي در گروه میانگین و خطای استاندارد بیان نسبي شاخص. 1جدول 

 شاخص  کنترل سالم Sham سرطان بدون تمرین  سرطان + تداومی  سرطان + تناوبی 

1/0±13/07  0/0±89/06  0/0±61/05  1/0±04/07  1/0±00/06  p53 

1/0±66/09  1/0±31/08  0/0±54/04  1/0±02/06  1/0±00/05  Caspase-3 

1/0±82/10  1/0±38/09  0/0±47/05  1/0±03/06  1/0±00/06  Bax/Bcl-2 

1/0±19/08  1/0±46/09  2/0±18/13  1/0±07/07  1/0±00/06  NF-κB 

، گروه سرطان بدون تمرین در مقایسه با  1بر اساس جدول 

و   p53  ، Caspase-3 کاهش آشکاری در Sham گروه

 NF-κB و افزایش قابل توجهی در Bax/Bcl-2 نسبت

نشان داد. در مقابل، هر دو گروه تمرینی موجب بهبود الگوی 

یافته توصیفی  های مولکولی شدند. مهمبیان شاخص ترین 

-Caspase این بود که گروه تمرین تناوبی بیشترین مقدار

را در میان   NF-κB و کمترین مقدار Bax/Bcl-2 و 3

 .های مبتلا به سرطان نشان دادگروه

های  برای بررسیییی اکر کگی گروه بر معموشه شیییاخص

طرفه اسییتفاده مولکولی، از تحگیل واریانس چندمتغیره یک
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دهد که آیا پنج گروه پژوهش از  شید. این تحگیل نشیان می

شییییاخص کگی  ترکیییب  ،  p53  ،Caspase-3 هییاینظر 

Bax/Bcl-2 و NF-κB   .تفیاو  معنیاداری دارنید ییا خیر

 .ارائه شده است 2نتایج این تحگیل در جدول  
 

 
 های مولكولي طرفه برای اثر گروه بر شاخصنتایج تحلیل واریانس چندمتغیره یک. 2جدول 

Partial Eta² Sig. df F  آزمون مقدار 

0/38  < 0/001  16،180 6/84  1/39  Pillai’s Trace 

0/45  < 0/001  16،128 9/26  0/071  Wilks’ Lambda 

 

 

جــدول   اســــاس  ر  وعــه 2بـ مـ جـ مـ ر  بـ روه  گـ ي  لـ کـ ر  اثـ  ،

دهد که های مولكولي معنادار بود. این یافته نشـان ميشـاخص

ــاخصگروه  های مرتبط با های پژوهش از نظر الگوی کلي ش

تند. مقدار  آپوپتوز و التهاب تفاوت معناداری با یكدیگر داشـ

Partial Eta² دهنده اندازه اثر قابل توجه گروه بر نیز نشـان

پس از مشاهده اثر معنادار  های مولكولي بود.ترکیب شاخص

گروه در تحلیل چندمتغیره، برای مشــخص شــدن اینكه کدام  

ــاخص ــورت جـداگـانـه بین گروه هـا بـهشـ هـا تفـاوت دارنـد،  صـ

ــد. نتایج  تحلیل واریانس یک ــاخص اجرا ش طرفه برای هر ش

 . ارائه شده است 3این تحلیل در جدول 
 

 طرفه برای هر شاخص مولكولي نتایج تحلیل واریانس یک .3جدول 

Partial Eta² Sig. F(4,45)  شاخص 

۰/۵۵  < ۰/۰۰1  13/۸2  p53 

۰/۷4  < ۰/۰۰1  32/4۶  Caspase-3 

۰/۷۶  < ۰/۰۰1  3۵/1۸  Bax/Bcl-2 

۰/۷۸  < ۰/۰۰1  3۹/۷2  NF-κB 

ــاس جــدول   اســ تـمــامـي 3بـر  در  پـژوهـش  گـروه  نـج  پـ یـن  بـ  ،

های مولكولي تفاوت معناداری وجود داشـت. بیشـترین شـاخص 

 Bax/Bcl-2 و سـپس نسـبت  NF-κB اندازه اثر مربوط به 

دهد این دو شــاخص بیشــترین حســاســیت را  بود که نشــان مي 

 .نسبت به القای سرطان و مداخله تمریني نشان دادند 

هـا، آزمون تعقیبي هـا بین گروه برای تعیین محـل دقیق تفـاوت

ــد. در جـدول   ــه4توکي اجرا شـ هـای زوجي هـدفمنـد  ، مقـایسـ

شـامل اثر سـرطان، اثر تمرین و مقایسـه مسـتقیم تمرین تداومي  

 .و تناوبي ارائه شده است
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 های زوجي هدفمند بر اساس آزمون تعقیبي توکيمقایسه  .4جدول 

میانگین  مقایسه  ژن

 گروه اول 

میانگین 

 گروه دوم

تفاوت 

 میانگین

95٪ CI Sig. نتیجه 

p53   کنترل سالم با

 سرطان بدون تمرین

1/00  0/61  0/39  0/22 تا  

0/56  

< 0/001 کاهش در   

 سرطان 

p53   سرطان بدون تمرین

 با تداومي

0/61  0/89  - 0/28  - 0/46 تا  

-0/10  

0/021 افزایش در   

 تداومي 

p53   سرطان بدون تمرین

 با تناوبي 

0/61  1/13  - 0/52  - 0/72 تا  

-0/32  

< 0/001 افزایش در   

 تناوبي 

p53  0/89 تداومي با تناوبي  1/13  - 0/24  - 0/47 تا  

-0/01  

0/038 بیشتر در   

 تناوبي 

Caspase-

3 
کنترل سالم با  

 سرطان بدون تمرین

1/00  0/54  0/46  0/30 تا  

0/62  

< 0/001 کاهش در   

 سرطان 

Caspase-

3 
سرطان بدون تمرین  

 با تداومي

0/54  1/31  - 0/77  - 1/00 تا  

-0/54  

< 0/001 افزایش در   

 تداومي 

Caspase-

3 
سرطان بدون تمرین  

 با تناوبي 

0/54  1/66  - 1/12  - 1/39 تا  

-0/85  

< 0/001 افزایش در   

 تناوبي 

Caspase-

3 
1/31 تداومي با تناوبي   1/66  - 0/35  - 0/66 تا  

-0/04  

0/024 بیشتر در   

 تناوبي 

Bax/Bcl-

2 
کنترل سالم با  

 سرطان بدون تمرین

1/00  0/47  0/53  0/34 تا  

0/72  

< 0/001 کاهش در   

 سرطان 

Bax/Bcl-

2 
سرطان بدون تمرین  

 با تداومي

0/47  1/38  - 0/91  - 1/17 تا  

-0/65  

< 0/001 افزایش در   

 تداومي 

Bax/Bcl-

2 
سرطان بدون تمرین  

 با تناوبي 

0/47  1/82  - 1/35  - 1/66 تا  

-1/04  

< 0/001 افزایش در   

 تناوبي 

Bax/Bcl-

2 
1/38 تداومي با تناوبي   1/82  - 0/44  - 0/80 تا  

-0/08  

0/016 بیشتر در   

 تناوبي 

NF-κB   کنترل سالم با

 سرطان بدون تمرین

1/00  2/18  - 1/18  - 1/49 تا  

-0/87  

< 0/001 افزایش در   

 سرطان 
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NF-κB   سرطان بدون تمرین

 با تداومي

2/18  1/46  0/72  0/43 تا  

1/01  

< 0/001 کاهش در   

 تداومي 

NF-κB   سرطان بدون تمرین

 با تناوبي 

2/18  1/19  0/99  0/68 تا  

1/30  

< 0/001 کاهش در   

 تناوبي 

NF-κB  1/46 تداومي با تناوبي  1/19  0/27  0/01 تا  

0/53  

0/043 کمتر در  

 تناوبي 

ــاس جـدول   ــرطـان موجـب کـاهش معنـادار4بر اسـ  ، القـای سـ

p53  ،Caspase-3 ــبــت نسـ افـزایـش   Bax/Bcl-2 و  و 

شـد. هر دو نوع تمرین هوازی توانسـتند این  NF-κB معنادار

ــه تغییرات را به طور معناداری تعدیل کنند. با این حال، مقایس

ــان داد که تمرین هوازی تناوبي   ــتقیم دو گروه تمریني نش مس

داومي اثر قوی ه تمرین هوازی تـ ت بـ ــبـ  تری در افزایشنسـ

p53  ،Caspase-3 ت ــبـ  و کـاهش Bax/Bcl-2 و نسـ

NF-κB داشت. 

ــاخص ــبي شـ ــری تغییرات بیان نسـ های برای نمایش بصـ

صورت  به  1های جدول  های پژوهش، داده مولكولي در گروه 

نمودار سـتوني با نمایش میانگین و خطای اسـتاندارد ارائه شـد. 

تـفــاوت ــكــل،  شـ ایـن  گـروه در  ــا  ب ــادار  مـعـن ، Sham هــای 

های معنادار با گروه سـرطان بدون تمرین و تفاوت بین  تفاوت

دهنده  شــود. علامت ن نشــاندو گروه تمریني مشــخص مي

  تفاوت  دهنده نشان  #، علامت  Sham تفاوت معنادار با گروه 

  دهنده نشـان  †  علامت و  تمرین  بدون سـرطان گروه   با معنادار

  تنــاوبي  تمرین  و  تــداومي  تمرین  گروه   بین  معنــادار  تفــاوت

 .است

 

 
 های پژوهش های مولكولي در گروه مقایسه بیان نسبي شاخص. 1شکل 
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 های، گروه سرطان بدون تمرین در شاخص1بر اساس شكل  

p53 ،Caspase-3 بت کمترین مقدار  Bax/Bcl-2 و نسـ

ــاخص   ــان داد. در  NF-κBو در شـ ــترین مقدار را نشـ بیشـ

ویژه گروه تمرین تنـاوبي، الگوی  هـای تمریني بـهمقـابـل، گروه 

ــاخصمطلوب هـای آپوپتوزی و کـاهش تری از افزایش شــ

ــاخص التهـابي ــان دادنـد. مهم NF-κB شـ ترین یـافتـه را نشـ

بصـری این شـكل، برتری نسـبي تمرین تناوبي نسـبت به تمرین 

 .تداومي در بهبود الگوی مولكولي بود

ــاخصبرای نمایش هم های  زمان الگوی کلي تغییرات شـ

ها ترســیم شــد. این مولكولي، نقشــه حرارتي تغییرات بیان ژن

ریع ه سـ ، p53 تر الگوی افزایش یا کاهششـكل امكان مقایسـ

Caspase-3بت را در پنج  NF-κB و Bax/Bcl-2 ، نسـ

ــان ميگروه پژوهش فراهم مي دهد که هر گروه از کند و نش

 .نظر الگوی کلي آپوپتوز و التهاب در چه وضعیتي قرار دارد

 

 
 های مولكولي آپوپتوز و التهاب نقشه حرارتي الگوی تغییرات شاخص . 2شکل 

، گروه سـرطان بدون تمرین الگوی مولكولي 2بر اسـاس شـكل  

ــان داد کـه بـا کـاهش  و   p53  ،Caspase-3 نـامطلوبي را نشـ

مشـخص بود. گروه  NF-κB و افزایش  Bax/Bcl-2 نسـبت 

د، در حالي  ط این الگو شـ لاح متوسـ تمرین تداومي موجب اصـ

تری ایجـاد کرد و الگوی  کـه گروه تمرین تنـاوبي تغییرات قوی 

ان شــــاخص  ابي و  بیـ ت ضــــدالتهـ ــعیـ ــمـت وضـ ه سـ ا را بـ هـ

ــوق داد. مهم  ــكل، جدایي پروآپوپتوتیک سـ ترین یافته این شـ

ــرطـان بـدون   اوبي از گروه سـ الگوی مولكولي گروه تمرین تنـ

 .تمرین و نزدیكي بیشتر آن به الگوی مطلوب آپوپتوزی بود 

ــتـات بـا  در مجموع، یـافتـه  ــرطـان پروسـ ــان دادنـد کـه سـ هـا نشـ

 های آپوپتوتیک و افزایش شـاخص التهابي تضـعیف شـاخص 

NF-κB  بــه هـوازی،  تـمـریـن  اجـرای  بـود.  تـمـریـن هـمـراه  ویـژه 

هوازی تناوبي، موجب تغییر جهت الگوی مولكولي به ســـمت 

ترین یافته پژوهش  افزایش آپوپتوز و کاهش التهاب شـــد. مهم 

داومي اثر   ا تمرین تـ ایســــه بـ اوبي در مقـ ه تمرین تنـ آن بود کـ

 Bax/Bcl-2 و نسـبت  Caspase-3 تری بر تقویت مطلوب 

 .نشان داد  NF-κB و مهار 
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 یر ی گ جه ی و نت بحث  

سرطان پروستات،    ی پژوهش حاضر نشان داد که القا   ی ها افته ی   

کاهش    ي مولكول   ی الگو  سمت  به  را  پروستات  بافت 

افزا   ی آپوپتوز   ی ها شاخص  داد؛   ي التهاب   ت ی وضع   ش ی و  سوق 

تمر   ی ا گونه به  بدون  سرطان  گروه  در  ،  p53  ن، ی که 

Caspase-3    نسبت -NF  و   افت ی کاهش    Bax/Bcl-2و 

κB   ا   دا ی پ   ش ی افزا م   ن ی کرد.  نشان  سرطان   دهد ي الگو  که 

تضع  با  برنامه   ت ی ظرف   ف یپروستات  و   ي سلول   شده ی ز ی ر مرگ 

بقا و التهاب همراه است. در مقابل، هر دو نوع    ی رها ی مس   ت ی تقو 

کنند و   ل ی نامطلوب را تعد   ت ی وضع   ن ی توانستند ا  ی هواز  ن ی تمر 

افزا   ي مولكول  ر ی مس  آپوپتوز و    ش ی بافت پروستات را به سمت 

التهاب   ا   ر ییتغ کاهش  و   افته ی   ن ی دهند.  وراس  گزارش  با 

 ( تمر 2023همكاران  دادند  نشان  که  است  همسو    ی هواز   ن ی ( 

کاهش التهاب و   ق ی پروستات را از طر  ی تومور  ط ی مح  تواند ي م 

تعد   ی ها شاخص   ش ی افزا  )   لی آپوپتوز  وبر و    ن ی (. همچن 3کند 

تا   ن ی تمر   ی کردند که اثرات ضدتومور   د ی ( تأک 2024همكاران ) 

ردوکس و    ت ی کاهش التهاب، بهبود وضع   ر یاز مس   ی اد ی حد ز 

 (. 2است )   ن یی قابل تب   ي مرگ سلول  ی ساز فعال 

  ن ی نسبت به تمر   ي تناوب   ی هواز   ن ی مداخلات، تمر   ن ی ب   سه ی مقا   در   

قو   ي تداوم   ی هواز  بهبود شاخص   ی تر ی اثر   يمولكول   ی ها در 

و    p53  ،Caspase-3  ، ي تناوب  ن ی در گروه تمر   را ینشان داد؛ ز 

  ن ی کمتر از گروه تمر  NF-κBو    شتر ی ب   Bax/Bcl-2نسبت  

ا   ي تداوم  ف   افته ی  ن ی بود.  نظر  م   ک ی ولوژ ی ز یاز  که  ي نشان  دهد 

ماه  و  بالاتر  محرک    ي تناوب   ن یتمر   ي نوسان   ت ی شدت  احتمالًا 

  ش یافزا   ، يسلول   ی سازگار   ی رها ی مس   ی ساز فعال   ی برا   ی تر ی قو 

بوده است.    ي التهاب   ی رها ی مس   ل ی شده و تعد کنترل   ي ك ی فشار متابول 

 ( ن 2024ژو و همكاران  تمر   ي تناوب   ن ی تمر   سه یدر مقا  ز ی (    ن ی و 

و    ي تداوم  تفاوت شدت  دادند که  نشان  پروستات  در سرطان 

کند    جاد ی ا   ي متفاوت   ي ست ی ز   یها پاسخ   تواند ي م   ي ن ی بار تمر   ی الگو 

 HIITگزارش کردند که    ز ی ( ن 2023(. گالوائو و همكاران ) 5) 

ب   تواند ي م  پاسخ   ماران ی در  پروستات  و    ي التهاب   ی ها سرطان 

  ی (. از سو 1مرتبط با سرکوب تومور را بهبود بخشد )   ی رها ی مس 

(  2020( و شو و همكاران ) 2001همكاران )   و   سلوف ی و   گر، ی د 

در    نه ی ش ی ب   ت ی بر اساس ظرف   ن ی شدت تمر   م ی اند که تنظ نشان داده 

 یها در پاسخ   ی تر ي واقع   ی ها تفاوت   تواند ي م  ي وان ی ح   ی ها مدل 

 يتناوب   ن ی تمر   یبرتر   ن ی (؛ بنابرا 14،15کند )   جاد ی ا   ک یولوژ ی ز ی ف 

و    شدت در    ي از تفاوت واقع   ي در پژوهش حاضر احتمالًا ناش 

 یبوده است، نه صرفاً تفاوت در اجرا   ي ن ی تمر  ک ی تحر   ی الگو 

 مداخله.

از    ي ك ی عنوان  ژن به   ن ی توجه داشت که ا   د ی با   p53  ن یی تب   در 

توقف چرخه   تواند ي م   ، ي سلول   ب ی پاسخ به آس   ی مرکز   ی ها گره 

پژوهش    ا ی   DNA  م ی ترم   ، ي سلول  در  کند.  فعال  را  آپوپتوز 

دهنده  نشان  ن ی در گروه سرطان بدون تمر  p53حاضر، کاهش 

  لول س   ي م ی مهار تومور و اختلال در پاسخ تنظ   ت ی ظرف   ف ی تضع 

حال  در  افزا   ي بود،  گروه   ش ی که  در   ژه ی و به   ، ي نی تمر   ی ها آن 

  ت ی از ظرف   ي بخش   تواند ي م   ن ی نشان داد که تمر   ، ي تناوب   ن ی تمر 

( نشان دادند  2024و همكاران )   م یسلول را بازگرداند. ک   ي م ی تنظ 

  ش ی با درمان ضدسرطان موجب افزا  ی هواز   ن ی تمر   ب ی که ترک 

p53   پ کاهش  )   شرفت ی و  شد  پروستات  اصغر 7سرطان    ی(. 

  د ی شد   ي تناوب   ن ی اثر تمر   ز ی ( ن 2018و همكاران )   یي رکابدارکلا 

سرکوبگر تومور در بافت پروستات گزارش   ی ها ژن   ان ی را بر ب 

 ( دشت 16کردند  )   ان ی (.  همكاران  ن 2017و  که    ز ی (  دادند  نشان 

 ریی را در غده پروستات تغ   p53  ان ی ب   تواند ي م   ي استقامت   ن ی تمر 

 ( و  17دهد  البته سعادت  را    p53( کاهش  2019)   همكاران (. 

تمر  از  گزارش   ن ی پس  القاشده  پروستات  سرطان  مدل  در 

وابسته    ن ی به تمر  p53که پاسخ    دهد ي تفاوت نشان م   نی کردند؛ ا 

تمر  شدت  مدل،  نوع  مرحله    ي التهاب   ت ی وضع   ن، ی به  و  بافت 

 ( است  بنابرا 11سرطان  پژوهش حاضر    p53  شی افزا   ن ی (.  در 

افزا   د ی با  کنار   ری تفس   Bax/Bcl-2و    Caspase-3  شی در 

 شاخص منفرد.  ک ی عنوان  شود، نه به 

 Caspase-3  ن ی در پژوهش حاضر در گروه سرطان بدون تمر  

  ، ي تناوب   ن ی تمر  ژه ی و به   ، ي ن یو در هر دو گروه تمر   افت ی کاهش  
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که    دا ی پ   ش ی افزا  آنجا  از  اجرا   Caspase-3کرد.    یي کاسپاز 

مس   یي نها  افزا   ر ی در  است،  م   ش یآپوپتوز  نشان  که    دهد ي آن 

را در بافت    ي سلول   شده ی زی رمرگ برنامه   ر ی توانسته مس   ن ی تمر 

( 2019و همكاران )   مپونگ ی آچ - تر کند. اوپوکو پروستات فعال 

  ی ها رشد سلول   تواند ي با شدت متوسط م   ن ی نشان دادند که تمر 

افزا  با  و  داده  کاهش  را  پروستات    Caspase-3  ش ی سرطان 

گزارش کردند   ز ی ( ن 2019(. اسر و همكاران ) 10همراه باشد ) 

رشد و مهاجرت   ن، ی از تمر   ي ناش   ي و پروستات   ي سرم  ط ی که مح 

م   ی ها سلول  کاهش  را  پروستات  و  8)   دهد ي سرطان  وراس   .)

 ( ن 2023همكاران  از    ی ها شاخص   ش ی افزا   ز ی (  را پس  آپوپتوز 

(.  3در مدل سرطان پروستات گزارش کردند )   ی هواز   ن ی تمر 

 ( همكاران  و  ن 1402آزادبخت  تمر   ز ی (  که  دادند   نی نشان 

  م یو تنظ   ي سلول  فاع د   ی رها یمس  ک، ی پاتولوژ   ط ی در شرا   تواند ي م 

در   Caspase-3  ش ی افزا   ن، ی (. بنابرا 18آپوپتوز را فعال کند ) 

حاضر   قو   ي ك ی پژوهش  برا   ن ی تر ی از  اثر    ی شواهد 

 .شود ي ، محسوب مHIIT  ژه ی و به   ن، یتمر   ک ی پروآپوپتوت 

کاهش   ن ی در گروه سرطان بدون تمر   ز ی ن   Bax/Bcl-2  نسبت 

 يكی نسبت    ن ی کرد. ا   دا ی پ   شی افزا   ي ن ی تمر  ی ها و در گروه   افت ی 

 رای سرنوشت سلول است؛ ز   کننده ن یی تع   ی د ی کل   ی ها از شاخص 

Bax   مس به  سلول  م   ر ی ورود  تسه   یي ا ی توکندر ی آپوپتوز    ل ی را 

حال   کند، ي م  سلول   Bcl-2که    ي در  مرگ    ی ر یجلوگ   ي از 

  دهد ي نشان م  ي نی تمر   ی ها نسبت در گروه   ن ی ا   ش ی . افزا کند ي م 

  ی بقا   ت ی بافت پروستات را از وضع   ي تعادل مولكول   ن، ی که تمر 

برنامه   ي سلول  مرگ  سمت  است.   ریی تغ   شده ی زیر به  داده 

  ی هواز   ن ی ( نشان دادند که تمر 2023و همكاران )   ی شور کوه 

افزا   Bax  ان ی ب   تواند ي م  (.  9را کاهش دهد )   Bcl-2و    ش ی را 

 ( و همكاران  ن 1399هوشمند مقدم  تمر  ز ی (  دادند که    ن ی نشان 

دهد    ر یی تغ   Baxرا به نفع    ی آپوپتوز  ی تعادل نشانگرها   تواند ي م 

ا 19)  نتا   افته ی   ن ی (.  )  ج ی با  و همكاران  ن 2023وراس  همسو   ز ی ( 

پروتئ  کاهش  که  افزا   ی ضدآپوپتوز   ی ها ن ی است    شی و 

تمر   ی پروآپوپتوز   ی ها ن ی پروتئ  از  پس  گزارش    ی هواز   ن ی را 

 ( ا3کردند  از  برتر   ن ی (.  افزا   ي تناوب  ن ی تمر   ی منظر،   شی در 

Bax/Bcl-2   اثر قو نشان   تواند ي م  نی نوع تمر   ن ی ا   تر ی دهنده 

 آپوپتوز باشد.   یي ا یتوکندر ی م   ر ی مس   ک یدر تحر 

نشان دادند که سرطان پروستات    ها افته ی ،  NF-κBمورد    در 

افزا تمر   ن ی ا   ش ی موجب  اما  شد،   ژه ی و به   ، ی هواز   ن ی شاخص 

  ی از محورها   ي ك ی   NF-κBآن را کاهش داد.    ، ي تناوب   ن ی تمر 

سلول   ي اصل  مقاومت  و  بقا  برابر    ی تومور   ی ها التهاب،  در 

 فی ع دهنده تض نشان   تواند ي کاهش آن م  ن ی آپوپتوز است؛ بنابرا 

حما   ي التهاب   ط ی مح  کاهش  بقا   ي مولكول   ت ی و  سلول    ی از 

)   ي سرطان همكاران  و  سعادت  سرطان  2019باشد.  مدل  در   )

تمر  که  کردند  گزارش  القاشده  موجب    ی هواز   ن ی پروستات 

م   NF-κBکاهش   پروستات  بافت  و  11)   شود ي در  (. وراس 

را   TNF-αو  NF-κB ،IL-6 کاهش  ز ی ( ن 2023همكاران ) 

تمر  از  )   ی از هو   ن ی پس  دادند  رف 3نشان  همكاران    ي ع ی (.  و 

  تواند ي م  HIITنشان دادند که    ي وان ی مدل ح   ک ی در    ز ی ( ن 1403) 

با    ي التهاب   ی رها ی مس  و   Pannexin-1  ،P2X7مرتبط 

NLRP-1   ( ا 20را کاهش دهد .) دهد ي نشان م   یي همسو   ن ی  

تمر  طر   ، ي تناوب   ن ی تمر  ژه ی و به   ن، ی که  از  مهار    ق ی احتمالًا 

زم   ی ها گنال ی س   کاهش و    ي التهاب   ی رها ی مس    یساز فعال   نه ی بقا، 

 آپوپتوز را فراهم کرده است.

پژوهش    ی ها افته ی   ن، ی ش ی پ   یها ساختارمند با پژوهش   سه ی مقا   در 

را در    ن ی از مطالعات همسو است که اثر تمر   ي حاضر با گروه 

آپوپتوز در سرطان پروستات گزارش    ش ی کاهش التهاب و افزا

(،  2024و همكاران )   م ی (، ک 2023اند. وراس و همكاران ) کرده 

)  مپونگ ی آچ - اوپوکو  همكاران  همكاران  2019و  و  اسر  و   )

هر  2019)  زاو   ک ی (  داده   ی ا ه ی از  تمر نشان  که    ی هواز   ن ی اند 

سلول   تواند ي م  و    ی ها رشد  دهد  کاهش  را  پروستات  سرطان 

تقو   ی آپوپتوز   ی ها شاخص  )   ت ی را  نظر 3،7،10،8کند  از   .)

( نشان دادند که  2023گومز و همكاران )   ز ی ن   ي زمیمطالعات مكان 
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بازآرا  روستات پ   گنالوم ی س   تواند ي م  مدت ي طولان   ن ی تمر   یيو 

سرطان   ي من ی ا  مدل  در  تغ   یيزا را  )   ر یی پروستات  و  21دهد   )

را در   ن ی نقش تمر  ز ی ( ن 2024گونكالوس و همكاران ) - مِنتو ی ناس 

پروستات برجسته کردند   ی ها گنال ی و س   ي منی ا   ستم ی س   ی بازساز 

  ي بدن  ت ی فعال  ز ی ( ن 2023)  نز ی جانز هاپك  ، ی (. در سطح کاربرد 4) 

رو   ي ك ی را   برا کمک   ی كردها ی از  بهبود    ی کننده  و  کنترل 

 (.22کرده است )   ي سرطان پروستات معرف  ی امدها ی پ 

قابل توجه    ز ی ن   ن ی ش ی ها با مطالعات پ تفاوت   ي حال، برخ  ن ی ع   در 

را   p53( کاهش  2019مثال، سعادت و همكاران )   ی است. برا 

که در پژوهش حاضر  ي گزارش کردند، در حال  ن ی پس از تمر 

(.  11شد )   p53  ش ی موجب افزا   ، يتناوب   ن ی تمر   ژه ی و به   ن، ی تمر 

سرطان،    ی لقا از تفاوت در مدل ا   ي ناش   تواند ي م   یي ناهمسو   ن ی ا 

نمونه   ن، ی شدت و مدت تمر  وان، ی نوع ح  روش   ، ی بردار زمان 

باشد.    ه ی پا   ت ی وضع   ا ی سنجش   پروستات  بافت  در  التهاب 

)   یي رضا   ن ی همچن  همكاران  همكاران  1398و  و  مقدم  و   )

  تواند ي م   ن ی ( در مدل سرطان پستان نشان دادند که تمر 2017) 

ضدتهاجم  ی ضدتومور   ی رها ی مس  تعد   ي و  ه   ل ی را    رچند کند؛ 

م  باعث  هدف  بافت  و  سرطان  نوع  ها آن   ج ی نتا   شود ي تفاوت 

مستق به  تعم   م یصورت  مكان   م ی قابل  نظر  از  اما  با   ي زم ی نباشد، 

(. سواتک و همكاران 12،13راستا است ) حاضر هم   ی ها افته ی 

مطالعه   ی مناسب را برا  ي وان ی انتخاب مدل ح  ت ی اهم  ز ی ( ن 2019) 

کرده   عات ی ضا  برجسته  بنا پروستات  مدل    ن ی برا اند؛  از  استفاده 

 یها پاسخ   تر ق ی دق   ر ی به تفس   تواند ي در پژوهش حاضر م   ستار ی و 

(  2007فاول و همكاران )   نی (. همچن 6کمک کند )   ي ن ی بال ش ی پ 

مناسب حجم نمونه،    ي و طراح   ی توان آمار   ت ی بر اهم   د ی با تأک 

ا  تقو   ن ی از  به  مشابه کمک   ي تجرب   ی ها ي اعتبار طراح   ت ی نظر 

 (.23)   کنند ي م 

م  ی ها افته ی  را  حاضر  چارچوب    ک ی در    توان ي پژوهش 

 ژه ی و به   ، ی هواز   نات ی کرد که تمر   ن یی تب   ن ی چن   كپارچه ی   ي زم ی مكان 

شده کنترل   ي ك ی استرس متابول   ک ی   جاد ی ا   ق ی از طر   ، ي تناوب   ن ی تمر 

بازآرا  موجب  تكرارشونده،  مس هم   یي و    ، ي التهاب   ی رها یزمان 

  ی ا گونه به   ند؛ ا در بافت پروستات شده   ک ی و آپوپتوت   و ی دات ی اکس 

  نه ی التهاب و بقا، زم   ي عنوان محور اصل به   NF-κBکه کاهش  

برا  به    ی رها ی مس   ی ساز فعال   ی را  افزا   p53وابسته   شی و 

برنامه   ی ها گنال ی س  ا   شده ی ز یر مرگ  است.  کرده   نی فراهم 

و بهبود    Caspase-3  ش یبا افزا   ي دستن یی صورت پا به   رات یی تغ 

نها   ل ی تكم   Bax/Bcl-2نسبت   در  و  تغ   ت ی شده  به   ریی منجر 

از بقا به سمت آپوپتوز شده است. وبر و همكاران    ي تعادل سلول 

م 2024)  نشان  تمر   دهند ي (  طر   نی که  وضع   ق ی از    ت ی بهبود 

م  مزمن  التهاب  مهار  و  در   ي رات یی تغ   ن ی چن   تواند ي ردوکس  را 

  ز ی ( ن 2023( و وراس و همكاران ) 2کند )  جاد ی ا  ی تومور  ط ی مح 

افزا   NF-κBبر نقش کاهش   آپوپتوز در   ی ها ش شاخص یو 

گونكالوس - مِنتو ی ناس   ن ی (. همچن 3دارند )   د ی تأک   ن ی پاسخ به تمر 

اند  ( نشان داده 2023( و گومز و همكاران ) 2024و همكاران ) 

تمر  ا   گنالوم ی س   تواند ي م   ن ی که  تعاملات  و  –ي من ی پروستات 

بازآرا   التهابي  )   یي را  در سطح مولكول 4،21کند    ش ی افزا  ، ي (. 

Bax/Bcl-2    همكاران   ی شور کوه   ی ها افته ی   با مطابق و 

فعال 2023)  و  نتا   Caspase-3  ی ساز (  با  - اوپوکو   ج ی همسو 

طور  به   ن یکه تمر   دهد ي ( نشان م 2019و همكاران )   مپونگ ی چ آ 

مس هم  اجرا  یي ا یتوکندر ی م   ر یزمان  کرده    یي و  فعال  را  آپوپتوز 

مطابق    ، يتناوب   ن ی شدت بالاتر تمر   گر، ی د   ی (. از سو 9،10است ) 

(، 2023( و گالوائو و همكاران ) 2024با شواهد ژو و همكاران ) 

تحر  موجب  در    نگ ی گنال ی س   ی رها ی مس   تر ی قو   ک یاحتمالًا  و 

 (.5،1تر شده است ) برجسته   ي مولكول   ی ها پاسخ   جه ی نت 

ا   با  برخ   ن ی وجود  منسجم،   ری تفس   ازمند ی ن   ها افته ی  ي چارچوب 

به   تر ق ی دق  رفتار    ژه ی و هستند،  مورد  برخ  p53در  در   يکه 

( کاهش آن پس از 2019مطالعات مانند سعادت و همكاران ) 

  ش ی که در پژوهش حاضر افزا  ي گزارش شده، در حال   ن ی تمر 

  فاوت از ت   ي ناش   تواند ي م   یي ناهمسو   ن ی (. ا 11آن مشاهده شد ) 

زمان   ن، ی تمر   ی شدت و الگو   وان، ی سرطان، نوع ح   ی در مدل القا 

 p53  را یبافت باشد؛ ز   ي التهاب   ه ی پا   ت ی وضع   ي و حت   ی بردار نمونه 

زم   کننده م ی تنظ   ک ی  به  م   نه ی حساس  و  به    تواند ي است  بسته 
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 نی تمر   ن ی تفاوت ب   ن ی کند. همچن   فا ی ا   ي متفاوت   ی ها نقش   ط، ی شرا 

تناوب   ي تداوم  تف   ي و  به  است  متابول   اوت ممكن  فشار   ،ي ك ی در 

م   ي هورمون   ی ها پاسخ  باشد؛    ROS  د ی تول   زان ی و  وابسته 

تمر   ی ا گونه به  ا   ي تناوب   ن ی که  شد   جاد یبا  در   دتر ی نوسانات 

پاسخ  م   ی تری قو   ي تطابق  ی ها همئوستاز،  القا  ا کند ي را  در   نی . 

(  2020( و شو و همكاران ) 2001و همكاران )   سلوف ی راستا، و 

داده  شدت  نشان  که  تع   ن ی تمر اند  دامنه    ی ا کننده ن یی نقش  در 

  ي مطالعات  گر، ی د   ی (. از سو 14،15دارد )   ک یولوژ ی ز یف   ی ها پاسخ 

(  2017( و مقدم و همكاران ) 1398و همكاران )   یي مانند رضا 

  ی تومور   ی ها را در مدل   ن ی به انواع تمر   ي تفاوت پاسخ بافت   ز ی ن 

  ی مار ی نوع بافت و مدل ب   ت ی اهم   انگر ی اند که ب نشان داده   گر ی د 

 ( بنابرا 12،13است  مشاهده   ن، ی (.  بااختلافات  را  در   د ی شده 

تفاوت  و   ي طراح  ی ها چارچوب  و    ي ستی ز   ی ها ي ژگ ی پژوهش 

 عنوان تناقض مطلق.کرد، نه به   ر ی ها تفس نمونه 

مي  مجموع،  هوازی  در  تمرین  که  گرفت  نتیجه  توان 

مسیرهای  به  است  قادر  مؤثر،  دارویي  غیر  مداخله  یک  عنوان 

طور معناداری تعدیل  مولكولي مرتبط با سرطان پروستات را به 

کند و تعادل بین مرگ و بقای سلولي را به نفع آپوپتوز تغییر  

دهد. در این میان، تمرین هوازی تناوبي نسبت به تمرین تداومي  

بیشتری   شدت  با  است  توانسته  و  کرده  عمل  کارآمدتر 

شاخص شاخص  و  افزایش  را  آپوپتوزی  را های  التهابي  های 

مي  نشان  یافته  این  دهد.  تمرین  کاهش  نوع و شدت  که  دهد 

های مولكولي دارند و  دهي پاسخ ای در جهت کننده نقش تعیین 

مكمل بالقوه در   عنوان یک راهبرد توان از تمرین تناوبي به مي 

 .کنترل پیشرفت سرطان پروستات بهره گرفت 

هایي است که  با این حال، پژوهش حاضر دارای محدودیت 

باید در تفسیر نتایج مدنظر قرار گیرد. استفاده از مدل حیواني  

جمله   از  مداخله  زمان  مدت  و  محدود  نمونه  حجم  ویستار، 

احتیاط  با  انساني  شرایط  به  را  نتایج  تعمیم  که  هستند  عواملي 

ها بدون بررسي کامل کنند. همچنین تمرکز بر بیان ژن همراه مي 

پروتئین  پایین سطح  مسیرهای  و  مي ها  درک  دستي،  تواند 

های آینده  ها را محدود کند. در پژوهش تری از مكانیسم کامل 

شود علاوه بر افزایش حجم نمونه و مدت مداخله،  پیشنهاد مي 

بالیني استفاده شود و مسیرهای مكمل  های انساني یا نیمه از مدل 

های هورموني و تعاملات ایمني تیو، پاسخ مانند استرس اکسیدا 

هم به  سطوح صورت  مقایسه  همچنین  شوند.  بررسي  زمان 

تغذیه  مداخلات  با  آن  ترکیب  و  تمرین  شدت  یا  مختلف  ای 

تر تر و کاربردی های دقیق تواند به طراحي پروتكل دارویي مي 

 .در حوزه فیزیولوژی سرطان کمک کند 
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 Abstract 

Introduction: The aim of the present study was to compare the effects of 

continuous aerobic training and interval aerobic training on the molecular 

pathways of apoptosis in the prostate tissue of Wistar rats with prostate 

cancer. 

Methods: In this experimental study, 50 male Wistar rats were randomly 

assigned to five groups of 10 animals each: healthy control, sham, cancer 

without training, cancer + continuous aerobic training, and cancer + interval 

aerobic training. Following the induction of prostate cancer, the training 

groups performed treadmill exercise for 8 weeks, 5 sessions per week. 

Continuous aerobic training was performed at approximately 60% of maximal 

capacity, whereas interval aerobic training consisted of high-intensity bouts 

at 85–90% of maximal capacity interspersed with active recovery at 50–60%. 

At the end of the intervention, the expression levels of p53, Caspase-3, Bax, 

Bcl-2, and NF-κB genes in prostate tissue were assessed using real-time PCR, 

and the Bax/Bcl-2 ratio was calculated. Data were analyzed using MANOVA, 

one-way ANOVA, and Tukey’s post hoc test in SPSS version 27. 

Results: The findings showed that prostate cancer decreased p53, Caspase-3, 

and the Bax/Bcl-2 ratio, while increasing NF-κB expression. Both types of 

aerobic training moderated these alterations; however, interval aerobic 

training showed a stronger effect than continuous aerobic training in 

increasing p53, Caspase-3, and the Bax/Bcl-2 ratio and reducing NF-κB 

expression. 

Conclusion: Overall, aerobic training, particularly interval aerobic training, 

may shift the molecular profile of prostate tissue from an inflammatory and 

anti-apoptotic state toward an anti-inflammatory and pro-apoptotic state. 

Keywords: Prostate Cancer, Interval Aerobic Training, Continuous Aerobic 

Training, Apoptosis, NF-Κb.  

 

 

 

 


