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 مقاله پژوهشي

 3131 پاييز، سوم، شماره هفتمسال  هاي پستان ايران،بيماريفصلنامۀ 

 

های مبتلا به سرطان بافت تومور موش IL-6و  let-7a microRNAاثر تمرین هوازی بر بیان 

 پستان

 
 ی فیزیولوژی ورزشادانشگاه تهران، دانشکده تربیت بدنی، دکتر ليلا انوشه:

 نشکده تربیت بدنی، دانشیار فیزیولوژی ورزشدانشگاه تهران، دا :*محمدرضا کردي

 تربیت بدنی، استاد فیزیولوژی ورزش دانشگاه تهران، دانشکده عباسعلی گايينی:

 انستیتو پاستور ایران، تهران، استادیار گروه بیوتکنولوژی پزشکی رضا مهديان:

 رزشتربیت بدنی، دکترای فیزیولوژی و دانشگاه تهران، دانشکده زهرا ميرآخوري:

 ، دانشکده علوم انسانی، دکترای فیزیولوژی ورزشسدانشگاه تربیت مدر صادق امانی شلمزاري:

 تربیت بدنی، دانشجوی دکترای فیزیولوژی ورزش دانشگاه تهران، دانشکده اشرف امينی:

 
  

 

 

 چکیده 
و میکرو  IL-6که بین از آنجاییو  دارد پیش التهابی تومور در سرطان پستان، نقش محیط ریز در  IL-6سایتوکاین: مقدمه

RNA let-7aدر وجود دارد، مثبت ی حلقه بازخورد یککند، تومور عمل می کنندهها به عنوان سرکوب، که در اغلب سرطان

های مبتلا به سرطان پستان را بررسی بافت تومور موش IL-6و  let-7a  RNAاثر تمرین هوازی بر بیان میکرو این تحقیق، 

 کردیم.

های سرطانی وابسته به گیرنده )چهار تا پنج هفته( با تزریق زیر جلدی سلول سر موش بالب سی ماده 02: تعداد بررسیوشر

( تقسیم TCکنترل ) -( و تومورTTتمرین ) -تایی تومور 02، به سرطان پستان مبتلا شده و به دو گروه MC4-L2استروژن 

متر بر دقیقه انجام دادند.  01-01روز در هفته تمرین هوازی با شدتی برابر با  5هفته،  6تمرین به مدت  -شدند. گروه تومور

ساعت پس از آخرین  11ها گیری شد. موشپس از پیدایش تومور، طول و عرض تومور با کولیس دیجیتالی هر هفته اندازه

بافت تومور هموژنایز شد و میزان بیان درجه ذخیره شد.  -02های بافتی برداشته و در دمای جلسه تمرین قربانی شدند و نمونه

،  let-7aگیری شد. تجزیه و تحلیل آماری به روش الایزا اندازه IL-6و  Real time – PCRبه روش  RNA let-7aمیکرو 

های مکرر و آزمون تی مستقل برای بررسی حجم تومور گیریانجام شد. آزمون تحلیل واریانس با اندازه RESTافزار توسط نرم

 شد.   به کار گرفته IL-6و 

افزایش معناداری  let-7aکنترل کاهش، ولی بیان  -تمرین نسبت به گروه تومور -در گروه تومور IL-6تومور و  : حجمهايافته

 (. >25/2Pداشت )

سی، به دنبال تمرینات های بالبرسد در این پژوهش، کاهش حجم تومور مشاهده شده در موش: به نظر میگيرينتيجه

ها از تأثیر تمرین ورزشی بر کاهش است. این یافته let-7aو افزایش  IL-6هوازی تا حدودی به علت افت عوامل التهابی مانند 

توان تا حدودی این نتایج را به خواص ضد التهابی تمرین ورزشی های مدل موشی حمایت کرده و میرشد تومور در سرطان

 نسبت داد. 

 .let-7a RNA ،IL-6 ان، تمرین هوازی، میکرو: سرطان پستهاي کليديواژه

 

 

 
 نشانی نویسنده پاسخگو: کارگر شمالی، دانشکده تربیت بدنی و علوم ورزشی، دانشگاه تهران، محمدرضا کردی. *

 mrkordi@ut.ac.irنشانی الکترونیک: 
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 مقدمه

های مختلف بدن، خطر ابتلا به وضعیت التهابی در ارگان

. تحقیقات تجربی و (0)دهد سرطان را افزایش می

کنند، یک رابطه محکم، بین اپیدمیولوژیکی پیشنهاد می

التهاب و انواع مختلف سرطان وجود دارد. نشان داده شده 

 0های اپیتلیالی نظیر کارسینومایدر سرطان IL-6است 

سایتوکاینی است که در  IL-6. (0)یابد یپستان افزایش م

 در ریز محیط تومور عملکرد پیش التهابی داشته و 

زایی، به ایجاد رگ .(3)زایی و متاستاز نقش دارد رگ

شود، که در تومور، باعث ازدیاد عروق جدید گفته می

 . (1)شود جریان خون و در نتیجه افرایش رشد آن می

دهند، بین فعالیت مطالعات اپیدمیولوژیکی نشان می

ورزشی و سرطان پستان رابطه نزدیکی وجود دارد. اگر چه 

کمبود مطالعات تجربی کنترل شده، که رابطه موجود و 

ند، اساس وجود سازوکارهای درگیر را آزمایش کرده باش

. از طرف دیگر استفاده (0-5)کند این رابطه را تضعیف می

ی حیوانی برای فهم بهتر سازوکارهای مرتبط با هااز مدل

فعالیت ورزشی و سرطان لازم است زیرا در مطالعات 

گیرد، های انسانی صورت میاپیدمیولوژیکی که روی نمونه

اطلاعات جزیی در مورد آغاز، پیشرفت یا بهبود سرطان 

(. زیلنیسکی و همکارانش گزارش 5آید )دست میبه

های چگالی ماکروفاژها و نوتروفیل کردند، تمرینات هوازی،

زا نقش های رگدرون توموری را که در تولید سایتوکاین

 دهد و منجر به کاهش حجم تومور دارند، کاهش می

. مورفی و همکارانش نیز کاهش حجم تومور را (6)شود می

های سرطانی مشاهده به دنبال تمرینات هوازی، در موش

 .(0)کردند و آن را به افت عوامل التهابی نسبت دادند 

شود که این کاهش التهاب، احتمالاً در اثر کاهش گفته می

، در پاسخ به انقباض IL-6ها از قبیل رهایش سایتوکاین

 . (1)عضلانی منظم است 

از طرفی، در پاسخ به تحریک خارجی مانند تمرین 

ورزشی، بیان ژنی به وسیله سازوکارهای متفاوتی نظیر، 

تواند تنظیم ، میmiRNA0خاموش شدن بیان ژن توسط 

های غیرکدگذار miRNAs ،RNA. (02و  9)شود 

کوچک هستند که بیان ژنی را از طریق از بین بردن 

                                                 
1Carcinoma 
2MicroRNA 
3Lethal-7  

و یا از طریق جلوگیری از ترجمه  mRNAهای مولکول

 .(00-03)کنند آنها تنظیم می

7-let3 ای از خانوادهmiRNA  است که در ژنوم انسان

ها دارد. دوازده عضو داشته و رابطه نزدیکی با انواع سرطان

Let-7a  یکی از اعضایlet-7  است که به عنوان سرکوب

شده است،  . نشان داده(0)کند کننده تومور عمل می

با افزایش تومورزایی همراه است،  let-7a کاهش بیان ژنی

های در حالی که افزایش بیان ژنی آن باعث کاهش سلول

 .(05و  01)شود تومور کاشت شده و هم خود تومور می

های مبتلا به موش let-7aاند تزریق مطالعات نشان داده

به سرطان ریه، منجر به کاهش رشد تومور شده است 

های پستان،کولون و کبد نیز . نتایج مشابه در سرطان(06)

و همکارانش  دیمیتریوس ایلیوپولوس .(00)مشاهده شد 

 let-7aیک ژن هدف بالقوه برای  IL-6مشخص کردند، 

از طریق پیوستن به  let-7aکه، طوریباشد بهمی

تواند به طور مستقیم، مانع بیان ژنی ،  میIL-6 ’3انتهای

مستقیم، مانع تواند به صورت غیرنیز می IL-6آن شود، 

 let-7a  و IL-6این، بین شود. بنابر let-7aبیان ژنی 

یک حلقه بازخوردی مثبت وجود دارد. همچنین نتایج 

های سرطانی نسبت تحقیق ذکر شده، نشان داد در بافت

کمتر و سطوح  let-7aهای طبیعی بدن، سطوح به بافت

IL-6 که، هم در افراد سالم و هم تر اینبیشتر است. مهم

 let-7aبین  در افراد سرطانی، یک رابطه معکوس برجسته

 .(0)های پستان، پروستات و کبد وجود دارد بافت IL-6و 

شان داده شده است به دنبال تمرینات با وجود این که ن

یابد، ولی نتایج موجود به هوازی، التهاب کاهش می

خصوص در زمینه سرطان قاطع نیست. از طرفی، با توجه 

بارخوردی مثبت  به موارد ذکر شده در مورد وجود حلقه

 شود که آیا ، این سوال مطرح میlet-7aو  IL-6بین 

توموری تمرینات ی و ضدبالتهاتوان بخشی از خواص ضدمی

نسبت داد. لذا  let-7aبه تاثیر آن بر میزان هوازی را 

هوازی  تمرینتأثیر یک دوره هدف از این پژوهش، بررسی 

در بافت تومور      IL-6و  let-7aبا شدت متوسط بر 

 باشد.های مبتلا به سرطان پستان میموش
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 تمرين هوازي روي نوارگردان . پروتکل3جدول

 تکرار)روز در هفته( زمان)دقيقه( سرعت)متر بردقيقه( دوره تمرين

 5 02 02-6 آشنا سازی مرحله

 5 05 01 اول دو هفته

 5 32 06 دوم  دو هفته

 5 32 01 سوم دو هفته

 

 هامواد و روش

ای بوده و توسعه جربی: پژوهش حاضر از نوع تهاآزمودنی

که به شیوه میدانی و آزمایشگاهی انجام شد. به این منظور 

ماده )چهار تا پنج هفته،  3سر موش بالب سی 02تعداد 

گرم( از مؤسسه پاستور خریداری و  00بدنی  میانگین توده

ها به تعداد محدود و به منتقل شدند. موش خانهبه حیوان

 رطوبتو  سلسیوس رجهد 03 صورت جداگانه در دمای

 00موش در هر قفس(.  02شدند )داری نگه %15حدود 

ساعت تاریکی)شروع روشنایی شش  00ساعت روشنایی و 

صبح و شروع خاموشی شش عصر( برای تطابق 

ها رعایت شد. غذای حیوانات شامل آب فیزیولوژیک موش

و غذای معمول موش بود که به صورت آزاد و در اختیار  

 ها بود. ن پروتکل در دسترس موشتا پایا

ها به مدت یک هفته با : تمامی موشپروتکل تمرينی

خانه و نحوه دویدن روی شرایط زندگی در حیوان

 های سرطانی به نوارگردان آشنا شدند، سپس سلول

ها به شکل موشروز،  02ها تزریق شد و پس از موش

که (، TCکنترل ) -تایی تومور 02تصادفی به دو گروه 

( TTتمرین ) -دادند و تومورگونه تمرینی انجام نمیهیچ

به مدت شش هفته، پنج روز در هفته  0که مطابق جدول 

دادند، تقسیم تمرین هوازی با شدت متوسط انجام می

پروتکل شامل تمرین هوازی به صورت دویدن روی شدند. 

 نوارگردان بود. 

شدت و از این نوع تمرین استفاده شد چون به راحتی 

باشد. از آنجا که می مدت تمرین تحت کنترل پژوهشگر

اند شدت تمرین برای پزشکان و متخصصان توصیه نموده

بخش باشد و بیماران سرطانی باید موثر، ایمن و لذت

تمرینی که برای فرد سالم شدت کم یا متوسط  برنامه

دارد، ممکن است برای بیمار مبتلا به سرطان شدید تلقی 

                                                 
3BALB/c Mice 

این پژوهش شدت تمرین، متوسط در نظر گرفته  شود، در

کار تمرینی به هایشدت(. max2VO %55-02شد )

منابع بونن و  با استفاده از ،گرفته شده در پژوهش حاضر

 .(01است )همکارانش و کیولو و همکارانش محاسبه شده

سلول کارسینومای مجاری پستان گیرنده کشت سلول: 

 1ای از دکتر لانارییه( که هدL2-MC4استروژن مثبت )

ایریس آرژانتین بود، مورد استفاده قرار از دانشگاه بوینس

در  T75در فلاسک  MC4-L2های . سلول(09)گرفت 

، HEPESمیلی مول بافر  05با  DMEM/F-12محیط 

 100، استراپتومایسن μg/ml 100گلوتامین، پنی سلین 

μg/ml  وFBS 02%  کشت داده شدند. پس از پرکردن

ها، مایع رویی برداشت له سلولسطح فلاسک بوسی 92%

، در مرحله بعد با آنزیم PBSشد و پس از شسستشو با 

ها جدا شده و پس از از کف پلیت سلول 205/2تریپسین 

، همه FBS 10%خنثی سازی آنزیم با محیط حاوی 

محتویات فلاسک داخل لوله فالکون ریخته شد و در دور 

مرحله بعد  دقیقه سانتریفیوژ شد، در 3-5به مدت  0022

مایع روئی برداشته شد و پلاک سلولی در داخل محیط 

حل گردید. سپس برای تعیین زنده  FBS 10%حاوی 

بلو و لام مانده و شمارش سلولی به ترتیب از تریپان

 .(01)هماسیتومتر استفاده شد 

های مورد نظر در محیط ابتدا سلولايجاد تومور: 

، آزمایشگاهی به منظور دستیابی به میزان معینی از سلول

کشت داده شدند و بعد از آنکه تعداد سلول به اندازه مورد 

میلیون در هر  02سلولی با تراکم  نیاز رسید، سوسپانسیون

-تهیه شد. سپس به هر موش بالب PBSمیلی لیتر بافر 

و  5هوشی با مقدار مناسب کتامینسی ماده پس از بی

گرم(، یک میلیون گرم به یک میلیمیلی 02) 6زایلازین

سلول به صورت زیر جلدی به ناحیه بالای ران سمت 

                                                 
4Dr.Lanari 
5Ketamine 
6Xylazine 
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 U6و  let-7aپرايمرهاي آغازگر جلويی و برگشتی   :2جدول

NCBI غازگر جلويیآ آغازگر برگشتی  

 

NR_029725 

 

 

---- 

 

UGAGGUAGUAGGUUGUAUAGUU 

 

let-7a 

NR_003027 G TGCAGGGTCCGAGGT 

 

GCGCGTCGTGAAGCGTTC 

 

U6 

 
 

روز تومور در  01الی  02راست تزریق گردید. در حدود 

پس از پیدایش تومور، هر محل تزریق قابل لمس بود. 

گیری ( تومور  اندازهW( و عرض )Lهفته دو بعد طول )

 شد. برای محاسبه حجم تومور از فرمول جونز و همکاران

] )×W2V=π/6(L[   (02)استفاده شد . 

ساعت پس از آخرین جلسه  IL-6 :11گيري اندازه

هوش شدن با های هر دو گروه، پس از بیتمرین، موش

محلول زایلازین و کتامین قربانی شدند. سپس بافت تومور 

قسمت مرکزی آن  و گردید جدا قیچی و پنس توسط آنها

)قسمت نکروز شده( حذف شد. قسمت رویی تومور 

  درجه -02بلافاصله در ازت مایع فریز و در دمای 

گرم میلی 52-022داری شد. در آزمایشگاه گراد نگهسانتی

بافت تومور به همراه یک سی سی ترایزول در لوله هموژن 

سوسپانسیون رویی  دستی ریخته و بافت هموژن شد.

 .شد منتقل لیتریمیلی 5/0میکروتیوپ های  ل، بهحاص

درجه  1 ، دمایg0522دقیقه )02 مدت ها بهمیکروتیوپ

نمایند.  رسوب بزرگتر اجزاء شدند تا گراد( سانتریفوژسانتی

به روش  IL-6برای بررسی  0رویی ازمحلول سپس

به وسیله روش  IL-6گیری برادفورد، استفاده شد. اندازه

 ab100713یزا، طبق دستورالعمل کیت آزمایشگاهی الا

 انجام شد. abcamساخت شرکت 

مراحل استخراج : cDNAو سنتز  RNAاستخراج 

RNA انجام شد، سپس برای  1بر اساس پروتکل ترایزول

پس از اضافه نمودن  let-7 microRNAاستخراج 

شبانه روز در دمای  0، محلول رویی به مدت 9ایزوپروپانول

راد نگه داری و به ترتیب، مراحل سانتی گ درجه -02

                                                 
3Supernatant 
8Trizol 
9Isopropanol 

از کیت  cDNAبعدی استخراج انجام شد. برای ساخت 

Stratagene.مطابق با پروتکل شرکت،  استفاده شد ، 

Real Time-PCR : ابتدا غلظت مطلوبcDNA  و

با استفاده از  let-7 microRNAپرایمر مربوط به 

 آزمایش سریال غلظت، مشخص شد. 

روی دستگاه کوربت، شامل  Real Time-PCR برنامه

درجه به  95سیکل،  15دقیقه  02درجه به مدت  95

درجه به  00ثانیه و  05درجه به مدت  62ثانیه،  02مدت 

 let-7به عنوان ژن کنترل   U6ثانیه بود. از 02مدت 

استفاده شد. پرایمر های طراحی شده و استفاده شده در 

 آمده است. 0جدول 

 :هاي آماريروش

اسمیرنف برای بررسی نرمال بودن  -زمون کولموگروفاز آ

متغیرهای وابسته در مراحل مختلف پژوهش، استفاده شد. 

ها در تمام مراحل نتایج این آزمون نشان داد توزیع داده

پارامتریک  هایپژوهش نرمال بودند. بنابراین، آزمون

، آزمون تحلیل واریانس با SPSSافزار استفاده شد. در نرم

های مکرر  برای بررسی حجم تومور و آزمون گیریزهاندا

به کار گرفته شد.  IL-6تی مستقل برای تجزیه و تحلیل 

تمرین و  -دو گروه تومور  let-7aبیان ژن برای مقایسه

 استفاده شد. از  02RESTافزار کنترل، از نرم -تومور

برای ترسیم نمودارها و از آمار توصیفی  Exel نرم افزار

داری سطح معنی ها استفاده گردید.صیف دادهبرای تو

 در نظر گرفته شد. 25/2

 

 هایافته
های مکرر نشان گیرینتایج آزمون تحلیل واریانس با اندازه

داد بین رشد حجم تومور دو گروه، اختلاف معناداری 

های میانگین حجم تومور در گروه(. 3وجود داشت )جدول
                                                 
10Relative Expression Software Tool 
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کنترل و نتايج آزمون تحليل واريانس با            -تمرين و تومور-تومورهاي ميانگين حجم تومور در گروه: 1 جدول

اندازه متر مکعب(تومور ميلی )واحد حجمهاي مکررگيري  

تمرين-تومور  کنترل-تومور   

0/00±25/0 هفته اول  9/0±29/51  

دومهفته   1/05±0/020  0/05±10/90  

سومهفته   69/03±011  5/39±0/010  

چهارمهفته   1/30±1/003  0/60±1/023  

پنجمهفته   0/31±6/050  1/01±5/320  

ششمهفته   1/32±0/013  9/90±3/109  

نسبت   F یبین گروه   0/9  

P-value بین گروهی   2/220* 

 درصد 5داری *سطح معنی

 

 
هاي پژوهش: روند رشد تومور در گروه3نمودار   

 

ش هفته اجرای در شکنترل  -تمرین و تومور -تومور

روند رشد تومور در نمودار و  3در جدول  پروتکل تمرین

گونه که در نمودار یک یک نشان داده شده است. همان

 -شود، حجم اولیه تومور در دو گروه تومورمشاهده می

برابر بوده ولی میزان  کنترل تقریباً -تمرین و گروه تومور

ترل بالاتر از کن -نهایی و روند رشد تومور، در گروه تومور

  تمرین بود. -گروه تومور

با  Real-Time PCRنتایج به دست آمده از روش کمی 

، مورد تجزیه و تحلیل قرار RESTافزار استفاده از نرم

 let-7aها افزایش معنادار بیان ژن (. داده1گرفتند)جدول

کنترل  -تمرین نسبت به گروه تومور -در گروه تومور را

 (. P<25/2) نشان دادند

در  IL-6همچنین نتایج تی مستقل نشان داد، بین میزان 

تمرین، نسبت به میزان آن در  -بافت تومورگروه تومور

 کنترل، اختلاف معناداری وجود دارد-گروه تومور

(220/2=P ،00/3=t .) 
 

با  let-7a  microRNA: نتيجه بررسی آماري 4جدول 

 RESTافزار استفاده از نرم

نبيا P(H1) نتيجه  
کارايی 

 واکنش
 ژن نوع

 U6 مرجع 002 00222  

 Let-7 هدف 002 000366 20222 افزایش
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 بحث 
-در پژوهش حاضر، کاهش حجم تومور در گروه تومور

تمرین، به دنبال یک دوره تمرین هوازی نسبت به گروه 

کنترل، مشاهده شد. سازوکارهای تأثیر تمرین  -تومور

امشخص است. وضعیت ورزشی بر حجم تومور، پیچیده و ن

التهابی، یکی از سازوکارهای درگیر در رشد تومور است که 

نشان داده شده است، تمرین هوازی، موجب کاهش این 

که در بافت  IL-6شود. در این تحقیق، سطوح وضعیت می

کند، تومور به عنوان یک سایتوکاین پیش التهابی عمل می

س از یک دوره مورد بررسی قرار گرفت. نتایج نشان داد، پ

تمرین هوازی، سطوح این سایتوکاین به طور معنی داری 

 کاهش یافت.

دهی طیف وسیعی از مسیرهای پیام IL-6سایتوکاین 

ها نشان کند. پژوهشزایی، را فعال میمنجر به فرآیند رگ

سازی دهند، این سایتوکاین در بافت تومور، باعث فعالمی

و  kB-NF00 ،JNK00، ERK03رسانیمسیرهای پیام

MAPK P3801 که نهایتاً منجر به تحریک (0)شود می .

زایی و افزایش و باعث رگ های اندوتلیال عروق شدهسلول

 . (00)شود رشد تومور می

های های اخیر، در کشورهای پیشرفته حوزهدر سال

جدیدی در رابطه با ورزش شکل گرفته است که با رویکرد 

پژوهش بتوف و  کنند. نتایجدرمانی به ورزش نگاه می

های مبتلا به سرطان پستان نشان داد، همکارانش در موش

تواند رشد تمرین هوازی به عنوان یک روش درمانی، می

هایی که تمرین هوازی انجام داده بودند تومور را در گروه

. (00)ها تا دو برابر کاهش دهد نسبت به سایر گروه

درمانی در همچنین تمرین ورزشی باعث بهبود اثر شیمی

(. با این که این نتایج نشان 03کاهش رشد تومور شد )

 تواند خاصیتمی دهد، فعالیت ورزشی هوازیمی

ضدتوموری برای بیماران مبتلا به سرطان پستان داشته 

های دیگر، باشد، ولی در این مطالعه نیز مانند پژوهش

سازوکارهای مولکولی درگیر، مورد بررسی قرار نگرفته 

 است.

های حاصل از حجم تومور در پژوهش راستا با دادههم

حاضر، مطالعات دیگر نیز کاهش حجم تومور به دنبال 

                                                 
11Nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated 

B cells 
12c-Jun N-terminal kinases 
13Extracellular signal-regulated kinases 
14P38 mitogen-activated protein kinases 

. (03و  01، 0، 6) اندنظم ورزشی، گزارش کردهتمرین م

مورفی و همکارانش کاهش حجم تومور را پس از بیست 

های سرطانی، گزارش کردند که آن هفته تمرین در موش

 IL-6های پیش التهابی مانند را به کاهش سایتوکاین

-های پیشنسبت دادند و ارتباط مستفیمی بین سایتوکاین

. زیلینسکی و (0)زارش کردند التهابی و حجم تومور گ

نیز نشان دادند فعالیت شدید بر رشد تومور با  همکارانش

اثرگذاری بر ریز محیط تومور اثرگذاراست و منجر به تاخیر 

ورما و همکارانش کاهش حجم  .(6)شود در رشد تومور می

ناشی از تمرین هوازی را با کاهش آنژیوژنز، کاهش  تومور

، مقادیر اریتروسیت و 05بیان فاکتور رشد اندوتلیال عروقی

لاکتات ریزمحیط تومور و افزایش اکسیژن و نیتریک 

 .(01)دانند اکساید، مرتبط می

از طرف دیگر در پژوهش حاضر نشان داده شد، میزان 

let-7 تمرین نسبت به گروه تومور -وموردر گروه ت-

داری افزایش یافت. مطالعات استراحت، به طور معنی

ها بیان ژنی اند، در بسیاری از سرطانفراوانی نشان داده

let-7 یابد. در یک مطالعه مدل حیوانی)موشی کاهش می

باعث تنظیم کاهشی  let-7سرطان پستان(، تزریق 

. گزارش شده (05)شد  Rasو  HMGA06های انکوژن

ه استروژن را مورد هدف قرار تواند گیرندمی let-7است، 

داده و به صورت بالقوه، مانع سیگنالینگ استروژن در 

استروژن مثبت، شود. همچنین  های پستان گیرندهسرطان

از طریق سرکوب کردن بیان  let-7نشان داده شده است 

متالوپپتیداز  آنژیوژنین، فاکتور رشد فیبروبلاستی،

تومور، آنژیوژنز و تواند از رشد ، میIL-6و  0ماتریکسی

 .(00)متاستاز در سرطان پستان جلوگیری کند 

را در سرطان  00، تاُثیر متفورمین0200یک مطالعه در سال

 01ش افزایش پستان بررسی کرده است. نتایج این پژوه

را در گروهی که از متفورمین برای درمان  let-7aبرابری  

. (05)استفاده کرده بودند، نسبت به گروه کنترل نشان داد 

به عنوان ژن هدف  let-7a تواند براین نتایج می

تواند علت ها، میمتفورمین، دلالت کند. همچنین این یافته

کاهش سرطان پستان توسط متفورمین را توجیه کند. به 

های انگر مولکولی در سرطانیک نش let-7رسد، نظر می

را دارد، به عنوان یک روش خاص است و این قابلیت 

                                                 
15Vascular endothelial growth factor 
16High-mobility group AT-hook 2 
17Metformin 

file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_2
file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_21
file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_22
file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_7
file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_6
file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_24
file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_25
file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_17
file:///D:/javadi/D/faslnameh%20breast/Journal%2026/دکتر%20محمدرضا%20کردی.doc%23_ENREF_25
www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

 ايران هاي پستانبيماري ۀفصلنام                                      ...و  let-7a microRNAن اثر تمرين هوازي بر بيا

31 

ها به کار گرفته شود در مداوای برخی سرطان درمانی

(06). 

در سرطان پستان،  let-7در زمینه تأثیر فعالیت ورزشی بر 

تا به حال تحقیقی صورت نگرفته است. ولی نتایج پژوهش 

حاکی از این مطلب  0226و همکارانش در سال سایمون

، به دنبال تمرین IL-6است که یکی از دلایل کاهش 

. (06)است  let-7ورزشی در افراد سالم، افزایش 

microRNA let-7 تواند به صورت مستقیم و می

که . از آنجایی(0)شود  IL-6غیرمستقیم، مانع بیان ژنی 

 let-7کاهش و میزان  IL-6در پژوهش حاضر نیز، میزان 

را به افزایش  IL-6توان بخشی از کاهش افزایش یافت، می

let-7 بال تمرین هوازی نسبت داد. همان گونه که به دن

حلقه بازخوردی مثبت  let-7و  IL-6اشاره شد، بین 

تواند باعث ، میIL-6وجود دارد، بنابراین، خود کاهش 

 شده و این حلقه را تشدید کند. let-7افزایش 

 

 گیرینتیجه
دهد، تمرین هوازی منظم نتایج پژوهش حاضر نشان می

و  RNA let-7aر افزایش میکروتواند نقش مؤثری دمی

داشته  BALB/cدر مدل موشی  IL-6نهایتاً کاهش 

در بافت تومور،  IL-6که سرکوبی بیان باشد و از آنجایی

هدف درمانی برای جلوگیری از رشد تومور می باشد، لذا با 

توان ، میIL-6توجه به تأثیر تمرین ورزشی در کاهش 

ند حداقل درمدل تواادعا نمود تمرین منظم ورزشی می

ی استروژن، نقش های وابسته به گیرندهموشی سرطان

راستا های این تحقیق همدرمانی داشته باشد. درکل یافته

با نتایج رو به افزایش اخیر، مبنی بر مؤثر بودن تمرین 

کند تمرین منظم ورزشی بر سرطان پستان، پیشنهاد می

ل، در کنار تواند به عنوان یک روش درمانی مکمهوازی می

های درمانی سرطان پستان، به کار گرفته شود، سایر روش

های مولکولی و سلولی درگیر اما برای درک بهتر سازوکار

در ارتباط با اثرات مفید تمرینات منظم ورزشی بر بافت 

توموری، در سرطان پستان، مطالعات بیشتری باید انجام 

 شود. 

 

 تقدیر و تشکر
تربیت بدنی دانشگاه  لی دانشکدهاین پژوهش با حمایت ما

تهران و همکاری دانشگاه تربیت مدرس انجام شده است 

که بدین وسیله از تمامی افرادی که در انجام این پژوهش 

شود. همچنین، از اند، تقدیر و تشکر میهمکاری نموده

اهدا کننده رده سلولی از موسسه پزشکی  دکتر لاناری

 گردد.آرژانتین تشکر و قدردانی می
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