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 مغز  ویداتیاسترس اکس یها بر شاخص دیاس کیفرول مکمل و مصرف یهواز نیهفته تمر هشت تأثیر

 سینه سرطان های مبتلا به موش یمدل تجرب
 

 4رزیتا نصیری ،3فرزانه تقیان ،1دهکردی یجلال خسرو ،1رایپ میمر

 

 چکیده

اکسیدانی، ضد آپوپتوزی و تمایزدهندگی در  شود. این ترکیب دارای اثرات آنتی فرولیک اسید ترکیبی فنولی است که در غلات مختلف یافت می :مقدمه

مبتلا به مغز موش  ویداتیاسترس اکس یها بر شاخص دیاس کیو مصرف فرول یهواز نیهفته تمر هشت تأثیرهای عصبی است. پژوهش حاضر با هدف بررسی  سلول

 .انجام شد سینه سرطان

 ، . شاهد مثبت1های  مبتلا به سرطان سینه به گروهگرم  223-253با محدوده وزنی  Balb/Cنژاد  موش مادهسر  03در این کارآزمایی تجربی،  ها: روشمواد و 

 1 × 136 قیروز از تزر 14 از گذشت پس سرطان سینه القایتقسیم شدند.  + مکمل فرولیک اسید . تمرین5و تمرین . 4، . مکمل فرولیک اسید0، . شاهد منفی2

به صورت  فرولیک اسید میکرولیتر 233 روزانه ،مدت هشت هفته طی 5و  0 یها گروه .به دست آمد ای ماده چهار هفته یها جلد کشاله ران موشریبه ز 4T1 سلول

آزمون تعقیبی  و One-way ANOVA  آزموناز ها با استفاده  دادهانجام دادند. تمرین هوازی پنج روز در هفته نیز به مدت  5و  4های  کردند و گروه دریافتگاواژ 

Tukey مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت. 

(. P ≤ 31/3) شد( SODیا  Superoxide dismutase) سوپراکسید دیسموتازمیزان  دار معنیافزایش مصرف هشت هفته مکمل فرولیک اسید، منجر به  ها: یافته

( پس از هشت هفته تمرین هوازی + مصرف مکمل فرولیک اسید و همچنین، مصرف مکمل فرولیک اسید به تنهایی، افزایش CATیا  Catalaseسطوح کاتالاز )

آلدئید  دار مالون دی تنهایی، باعث کاهش معنی و مصرف فرولیک اسید نیز بهتمرین هوازی + مکمل فرولیک اسید (. P ≤ 31/3)داری داشت  معنی

(Malondialdehyde  یاMDAشد ) (31/3 ≥ P.) 

 و SOD ،CATتری بر بهبود سطوح  اثرات مطلوب ،نسبت به هر کدام به تنهایی مکمل فرولیک اسیدرسد تمرین هوازی همراه با مصرف  به نظر می گیری: نتیجه

MDA  شود بنابراین، استفاده از فرولیک اسید همراه با تمرین هوازی در شرایط سرطان سینه توصیه می دارد. سرطان سینهدر وضعیت ابتلا به. 

 آلدئید؛ سرطان سینه تمرین؛ مکمل فرولیک اسید؛ سوپراکسید دیسموتاز؛ کاتالاز؛ مالون دی ها: واژه کلید

 

استرس  یها بر شاخص دیاس کیو مصرف مکمل فرول یهواز نیاثر هشت هفته تمر. تقیان فرزانه، نصیری رزیتا ،سروخ یدهکردلالی جپبرا مریم،  ارجاع:

 .121-33: 17؛ 1400ی پژوهش در علوم توانبخش. نهیمبتلا به سرطان س یها موش یمغز مدل تجرب ویداتیاکس

 

 05/9/0011تاریخ چاپ:  55/8/0011تاریخ پذیرش:  5/6/0011تاریخ دریافت: 

 

 مقدمه
 شود؛ می محسوب زنان در سلامتی کننده نگران عامل ترین مهم سینه سرطان
 یک حدود غربی، کشورهای در و است در زنان سرطان نوع ترین شایع چرا که

 زیرنوع چندین سرطان سینه دهد. می تشکیل را زنان های سرطان کل از سوم
 غیر و وابسته های سرطان به را ها آن بندی تقسیم یک در که دارد اصلی مولکولی

 سینه، های سرطان بیشتر. (1کنند ) می بندی طبقه به گیرنده استروژن وابسته

 سینه های لوبول یا و مجراها های آستر سلول از که هستند اپیتلیالی تومورهای
 اصطلاح گیرنده در استروژن، آلفای گیرنده ژن بیان دلیل به و شوند می ناشی
 (.2) شوند می نامیده ( مثبتErαاستروژن ) آلفای

 ورزشی های فیزیولوژیست طرف پزشکان، از زیادی توجه گذشته، دهه طی
 کمک و عنوان یک روش پیشگیرانه به ورزشی فعالیت موضوع به بیماران و

 سرطان به مبتلا بیماران زندگی کیفیت بهبود یا و حفظ برای مؤثری درمانی
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 دنبال اند که به داده نشان اخیر فراگیر های پژوهش صورت گرفته است. سینه
 در و سرطان عوارض کاهش با تواند می هوازی تمرین سینه، سرطان تشخیص

 فعالیت، شدت به بسته بدنی (. فعالیت3) باشد همراه و میر مرگ کاهش نهایت،
شود.  جوندگان در سرطان سینه پیشرفت از جلوگیری یا و تسریع باعث تواند می

سرطان  به مبتلا های موش در تومور حجم کاهش با هوازی تمرینات همچنین،
 عنوان به را هوازی تمرین تأثیرهمکاران  و Betof. (4) است بوده همراه سینه
 رشد نسبت کردند و دریافتند که بررسی سینه سرطان درمانی برای روش یک

 بودند، داده انجام فعالیت ورزشی شدن سرطانی از پس که هایی گروه در تومور
 نشان نتایج این که این با. (4بود ) کمتر برابر دو تا ها، گروه سایر به نسبت

 مبتلا بیماران برای توموری ضد خاصیت تواند می هوازی فعالیت ورزشی دهد، می
 (،5دیگر ) تحقیقات مانند نیز ها مطالعه آن در اما باشد، داشته سینه سرطان به

 است. نگرفته قرار بررسی مورد بیشتر جزییات
اکسیژن و های  استرس اکسیداتیو، ناشی از اختلال در تعادل بین تولید گونه

زا( است که در نهایت، منجر به  اکسیدانی اندورزن )درون های آنتی مکانیسم
ها و نوکلئوتیدها با  ها شامل لیپیدهای غشایی، پروتئین آسیب ماکرومولکول

گردد. مغز به علت دارا بودن  ( میROS) Reactive oxygen speciesواسطه 
ها و سطوح بالای  سیداناک میزان بالای مصرف اکسیژن، سطوح پایین آنتی

باشد.  پذیر می فسفولیپیدها، به طور مشخص در برابر استرس اکسیداتیو آسیب
پرواکسیداسیون لیپیدهای غشا، منجر به تولید فسفولیپیدهای اکسید شده 

(OxPLو آلدئیدهای باز فعال می ) مغزی را  -گردد که نفوذپذیری سد خونی
های بدن در برابر استرس  ی سلول(. نخستین خط دفاع1دهند ) افزایش می

اکسیدانی همچون گلوتاتیون پراکسیداز  های آنتی اکسیداتیو شامل آنزیم
(Glutathione peroxidase  یاGPxسوپراکسید دیسموتاز ،) (SOD  یا

Superoxide dismutase )( و کاتالازCatalase  یاCATو آنتی ) های  اکسیدان
توکوفرول، اسید آسکوربیک، اسید اوریک، بتاکاروتن غیر آنزیمی مانند گلوتاتیون، 

باشد. بر اساس پژوهشی که به تازگی صورت گرفته است،  روبین می و بیلی
های  های آسیب اکسیداتیو با بیان آنزیم شاخص یریپذ رنگافزایش 

قادر ها  شود و ماکروفاژهای ترشح شده و آستروسیت زمان می اکسیدانی هم آنتی
(. 7اکسیدانی اندروژن از خود حفاظت کنند ) های آنتی هستند با تولید آنزیم

 GPx ،SODاکسیدانی همچون  های آنتی اند که آنزیم مطالعات اخیر گزارش کرده
، نقش مهمی در پاتوژنز سرطان ROS، از طریق حفاظت متغیر در برابر CATو 

 (. 8کنند ) ایفا می
 افتی یاهیگ های سلول یها وارهیست که در دا ییایمیتوشیف دیاس کیفرول

 یبرا اهانیکه توسط گ باشد می ییایمیش بیترک نوعی ییایمیتوشی. فشود یم
به طور ها  اکسیدان آنتیها مانند  ییایمیتوشی. فشود یم تولیدها  کمک به رشد آن

 ضد رطان،خواص ضد س لیبه دل باتیترک نیهستند. ا دیسلامت مف یبرا یکل
 یاثر مهار دیاس کی. فرولشوند میشناخته  یداناکسی آنتی و التهابی ضد ،جهشی

است که در غلات مختلف  یفنول یبیترک دارد و سینهسرطان  یبر رشد رده سلول
اثرات  یدارا بیترک نیکه ا دهد ینشان م نتایج تحقیقات (.9) گردد یم افتی

است. در  یعصب یها در سلول یزدهندگیو تما یضد آپوپتوز ،یدانیسکا یآنت
( Thymoquinone) ونینموکیت باتیو همکاران که از ترک Al-Mutairi پژوهش

هم فرولیک اسید و هم که  گردیدمشاهده  ،استفاده کرده بودند دیاس کیو فرول
 یسرطان های در انواع سلول یضد سرطان خواصبه طور جداگانه  ونینموکیت

( فرولیک اسیدها )ورزش و  مداخلهاگرچه نقش مطلوب هر کدام از (. 10) دارند

 سرطان وبا توجه به اهمیت مدیریت زمان در شرایط  اما گزارش شده است،
 فرولیک اسیدزمان تمرینات ورزشی و  در ارتباط با اثر همکه اطلاعات محدودی 

مغز  فعالیت ورزشی در بافت های استرس اکسیداتیو به دنبال شاخص بر
تأثیر حاضر با هدف بررسی  ، پژوهشوجود دارد های مبتلا به سرطان سینه موش

استرس  یها بر شاخص دیاس کیو مصرف فرول یهواز نیهفته تمرهشت 
 انجام شد. سینه سرطان های مبتلا به موش یدر مغز مدل تجرب ویداتیاکس

 

 ها مواد و روش
 سر موش ماده 30کارآزمایی تجربی،  این در :نگهداری حیوانات آزمایشگاهی

گرم از مرکز پرورش و تکثیر حیوانات  220-250با محدوده وزنی  Balb/Cنژاد 
و پس از انتقال به آزمایشگاه تخصصی  شدتهیه  تهران رویان پژوهشگاه

به مدت یک هفته جهت سازگاری در  ،فیزیولوژی ورزشی این واحد دانشگاهی
 ،که در تمام دوره تحقیق این محیط نگهداری شدند. نکته قابل توجه این
دمای  ه،ساعت 12تاریکی  -حیوانات در شرایط استاندارد شامل چرخه روشنایی

درصد و دسترسی آزاد به آب  55وبت نسبی طگراد، ر درجه سانتی 20-22محیط 
تمام اصول اخلاقی کار با حیوانات بر اساس معاهده  ،. همچنینقرار داشتندو غذا 

Helsinki خوراسگان با کد  لامی واحدو تحت نظر کمیته اخلاق دانشگاه آزاد اس
IR.IAU.KHUISF.REC.1400.293 .انجام شد 

 1 × 101 قیروز از تزر 14 از گذشت پس: نهیسرطان س یمدل موش دیتول

نژاد  ای ماده چهار هفته یها در کشاله ران موش یجلد ریزصورت به  4T1 سلول
Balb/C ، دأییت یکه برا به دست آمد نهیسرطان سمبتلا به نمونه مدل موش، 

 Hematoxylin and eosin) نائوزی -نیلیهماتوکس یزیآم با رنگ یلام پاتولوژ
 (.1مورد تحلیل قرار گرفت )شکل  و گرفته شد ها موش نهیاز س (H&Eیا 
 

 
Hematoxylin and eosinیزیآمبارنگی.لامپاتولوژ1شکل

(H&Eاز)هاهایسرطانیموشسلول

 
 از  T14 یسرطان یها سلول :حاضر قیمورد استفاده در تحق یها سلول
 طیو در مح شد یداریمشهد خر یدانشگاه علوم پزشک یبانک سلول

Dulbecco's Modified Eagle Medium (DMEM ) نجنی درصد سرم 10با 
 نیسیاسترپتوما -نیلیس درصد پنی 1و  (FBSیا  Fetal bovine serumی )گاو

و  گراد یدرجه سانت 37 یدما شامل یرشد رده سلول طیکشت داده شد. شرا
در مرحله رشد  یسلول های . تمام تستبود CO2 درصد 5با  درصد 92 طوبتر

به طور تصادفی  سرطان سینهمبتلا به   سر موش 30 .شد انجام ها سلول یینما
مثبت، شاهد منفی، تمرین هوازی، مکمل فرولیک  شاهد تایی 1 های به گروه

 تقسیم شدند.ین هوازی + مکمل فرولیک اسید اسید و تمر
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گرم کردن به  قهیدق 5 ی،اصل نیو بعد از تمر قبل :پروتکل تمرین هوازی
 نی. تمرگردیدانجام  قهیمتر بر دق 1 و سرعت صفر درجه بیبا ش لیتردم یرو

 جادیبا ا (11) و همکاران یبر اساس گزارش شلمزار 1مطابق جدول  یاصل
 یکیشوک الکتر زانیاز استرس م یریجلوگ یبرا درآمد.به اجرا  یاندک راتییتغ
 .شد میتنظ لحداق یرو

 شدهدرپژوهشحاضریطراحینیبرنامهتمر.1جدول

طول هر 
 دوره )هفته(

 دنیسرعت دو
 (قهی)متر در دق

مدت زمان هر 
 (قهی)دق جلسه

تعداد جلسات 
 در هفته )روز(

 5 20 10 اول
 5 25 14 دوم
 5 25 14 سوم

 5 30 11 چهارم
 5 30 11 پنجم
 5 30 18 ششم
 5 30 18 هفتم
 5 30 18 هشتم

 
به روش  دیاس کیمکمل فرول قیتزر :دیاس کیمکمل فرول قیروش تزر

درجه و به حجم  45ی با استفاده از سرنگ انسولین با زاویه درون صفاق قیتزر
 ماکرولیتر بود. 200

ها توسط موش سر مغز: پوکامپیبافت هاکسیدانی فعالیت آنتی یریگاندازه
سرد  لیدرصد استر 9 نیتوسط سال پوکامپیجدا شد و بلافاصله مغز و ه نیوتیگ

 کیهر  یرو ،هموژن هی. به منظور تهدیگرد زیفر عیما تروژنیشستشو داده شد و در ن
اضافه شد. سپس با استفاده از  میپتاس دیکلر درصد 1۱15ها محلول سرد از نمونه
کردن  فوژیو بعد از سانتر دیگرد هیته پوکامپیه یهاهموژن بافت ،یکیانمک زریهموژنا

محلول  گراد، یدرجه سانت 4 یدر دما قهیدق 10به مدت  قهیدقدور در  1000سرعت  با
 مورد استفاده گرفت. ییایمیوشیب یهازیآنال جهت)سوپرناتانت(  ییرو

این روش از گزانتین و گزانتین اکسیداز  در :مغز SOD تیفعال زانیم نییتع
 ها با  . این رادیکالشداستفاده  SODهای  تولید رادیکال برای

2-(4-iodophenyl)-3-(4-nitrophenyl)-5-phenyl-1H-tetrazole واکنش می
 یریگنانومتر اندازه 505که در طول موج  شود یفورمازون تولید مدهند و رنگ قرمز 

 (.12شد )
-Azino-bis(3-'2,2این روش از  در :مغز CAT تیفعال زانیم نییتع

ethylbenzthiazoline-6-sulfonic acid) های آزاد  جهت تولید رادیکال
ABTS سطوح  تی. فعالگردیداستفاده پراکسید هیدروژن + در مجاورتCAT 

نانومتر به  240 طول موج درپراکسید هیدروژن کاهش جذب  یریگ مغز با اندازه
شده در  دیتول بزس -آبی. رنگ قرار گرفت یمورد بررس یروش اسپکتروفتومتر

تولید  ،های موجود در نمونه اکسیدان گیری شد. آنتی نانومتر اندازه 100طول موج 

 (.12) کند میاین رنگ را تضعیف 
گرم بافت مغز که قبل از شروع سنجش به  MDA: 2/0غلظت  یریگ اندازه

ه بود، شد یگراد نگهدار یدرجه سانت -80 با دمای زریدر فر میآنز یداریمنظور پا
  با ش،یآزما یاستاندارد ط ییدما طیو با حفظ شرا زریدستگاه هموژنا لهیبه وس

. شد کنواختیدرصد هموژن و ( یک TCA) Trichloroanisoleلیتر  میلی 5
 با سرعت قهیدق 5دار به مدت  خچالی فوژیسانترعصاره حاصل با استفاده از 

حاصل از  ییاز محلول رو لیتر میلی 1 . بهگردید فوژیسانتردر دقیقه دور  10000
 درصد 5/0 یحاو TCAدرصد  20محلول  لیتر میلی 4، فوژیسانتر

Thiobarbituric acid (TBA ) در  قهیدق 30اضافه شد. مخلوط واکنش به مدت
 ،خیدر  لافاصلهگراد حمام گرم حرارت داده شد. سپس ب یدرجه سانت 95 یدما

در دقیقه دور  10000 با سرعت قهیدق 10سرد و دوباره مخلوط به مدت 
محلول با استفاده از اسپکتروفوتومتر در طول  نی. شدت جذب اگردید فوژیسانتر
 (.13)نانومتر خوانده شد  532موج 

 ،1رابطه و با لحاظ کردن آن در  جذب در زمان صفر جیدر نظر گرفتن نتا با
  یخاموش بیاز ضر MDAغلظت  ی. براشدمحاسبه  MDAغلظت 

 .گردیداستفاده  متر یمولار در سانت یلیبر م کی 155
 

غلظت       1رابطه   
 تغییرات جذب

ضریب خاموشی
 

 

 Shapiro-Wilkاز آزمون  ها، دادهبررسی طبیعی بودن توزیع  به منظورابتدا 
جهت بررسی تفاوت بین  ها، آنبا توجه به طبیعی بودن توزیع و  استفاده شد

 در ها گردید. در نهایت، داده استفاده One-way ANOVAاز آزمون  ،ها گروه
 . قرار گرفتتجزیه و تحلیل مورد  1نسخه  GraphPad Prism 6افزار  نرم
05/0 > P داری در نظر گرفته شد. به عنوان سطح معنی 
 

 ها یافته
  داری در میانگین نشان داد که تفاوت معنی One-way ANOVAنتایج آزمون 

(. P=  010/0ها وجود داشت ) بین گروه MDAو  SOD ،CATای ه شاخص
 (.2ها انجام شد )جدول  جهت مقایسه دو به دوی گروه Tukeyآزمون تعقیبی 

در گروه شاهد مثبت  SODنشان داد که  Bonferroniنتایج آزمون تعقیبی 
(. در مقایسه P=  010/0داری نسبت به گروه شاهد منفی داشت ) کاهش معنی

داری را در شاخص  با گروه شاهد مثبت، تنها گروه فرولیک اسید افزایش معنی
SOD ( 010/0نشان داد  =P+ این در حالی بود که گروه تمرین .)  فرولیک اسید

های شاهد مثبت  داری را نسبت به گروه و گروه تمرین به تنهایی، تغییرات معنی
 (.2( )شکل P > 050/0و منفی نشان ندادند )

داری در سطح  ، کاهش معنیBonferroniبر اساس نتایج آزمون تعقیبی 
CAT ( 010/0گروه شاهد مثبت نسبت به گروه شاهد منفی مشاهده گردید  =P.) 

 
 استرساکسیداتیوهایشاخصOne-way ANOVAآزموننتایج.2جدول

 Pمقدار  Fآماره  تمرین + فرولیک اسید تمرین فرولیک اسید شاهد مثبت شاهد منفی شاخص
SOD 42/3 ± 24/32 73/1 ± 33/21 93/1 ± 58/30 52/3 ± 31/29 12/7 ± 25/27 003/1 400/0 
CAT 57/0 ± 24/3 18/0 ± 41/2 20/0 ± 00/3 31/0 ± 20/2 14/0 ± 98/2 519/5 010/0 

MDA 81/3 ± 92/23 30/2 ± 15/40 71/3 ± 74/25 35/2 ± 78/35 14/2 ± 53/25 143/18 001/0 
SOD: Superoxide dismutase; CAT: Catalase; MDA: Malondialdehyde 

 انحراف معیار گزارش شده است. ±ها بر اساس میانگین  داده
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مغزدربافتSuperoxide dismutase(SOD)سطوح.2شکل

بررسیموردهایموش

 
های فرولیک اسید و تمرین+ فرولیک  در مقایسه با گروه شاهد مثبت، گروه

(؛ در حالی P=  010/0نشان دادند ) CATداری را در مقدار  اسید افزایش معنی
های شاهد مثبت و منفی در  داری نسبت به گروه که گروه تمرین تغییرات معنی

 (.3( )شکل P > 050/0نداشت ) CATسطح 
 

 
بررسیموردهایموشمغزدربافتCatalase(CAT).سطوح3شکل

 
در  MDAکه میزان شاخص  نشان داد Bonferroniنتایج آزمون تعقیبی 

 (P=  010/0داری نسبت به شاهد منفی داشت ) گروه شاهد مثبت افزایش معنی
 .(4)شکل 

 

 
هایموشمغزدربافتMalondialdehyde(MDA).سطوح4شکل

بررسیمورد

های فرولیک اسید + تمرین و فرولیک  در مقایسه با گروه شاهد مثبت، گروه
(. P=  010/0نشان دادند ) MDAداری را در سطح  اسید به تنهایی کاهش معنی

های  نسبت به گروهداری را  این در حالی بود که گروه تمرین، تغییرات معنی
 (.4( )شکل P > 050/0نشان نداد ) MDAشاهد مثبت و منفی در میزان 

 

 بحث
موجب  و مکمل فرولیک اسید، تمرین هوازیکه حاضر نشان داد  پژوهشنتایج 

در بافت لیپیدی  ونیداسیپراکساکسیدانی و کاهش  ظرفیت آنتیافزایش مقادیر 
از  یا دهیچی. مجموعه پشد سرطان سینههای صحرایی مبتلا به  موش مغز
با  تواند یم دهد، یسرطان رخ م جادیا قیکه از طر یو مولکول یسلول راتییتغ

مصرف  لیانجام شود. مغز انسان به دل یطیزا و مح درون یها از محرک یتنوع
در برابر حمله ، اشباع ریچرب غ یدهایاس یو غلظت بالا ژنیاکس ادیز

مغز در  یدانیاکس یآنت تیظرف ن،ی. علاوه بر اباشد می ریپذ بیآزاد آس یها کالیراد
 بیمستعد آس شتریب امکان داردمغز  ،نیها کمتر است و بنابرا اندام ریبا سا سهیمقا
 (.14) باشد  ویداتیاکس

در مغز  CATو  SODهای  بر اساس نتایج مطالعه حاضر، سطح شاخص
است که در مقایسه های مبتلا به سرطان سینه کاهش یافت، این در حالی  موش

 SODداری در میزان  با گروه شاهد مثبت، تنها گروه فرولیک اسید افزایش معنی
های فرولیک اسید و  نشان داد. همچنین، در مقایسه با گروه شاهد مثبت، گروه

 و ینورنشان داددند.  CATداری را در  تمرین+ فرولیک اسید افزایش معنی
هفته فعالیت  15تیجه رسیدند که انجام با انجام تحقیقی به این ن همکاران

اکسیدانی آنزیمی از طریق افزایش  ورزشی ترکیبی، اثرات سودمندی بر دفاع آنتی
SOD  وGPx ( که با 15به همراه دارد ) در زنان یائسه مبتلا به سرطان سینه
نشان داد که  همکاران و ینبهای بررسی حاضر همسو بود. نتایج پژوهش  یافته

دار فعالیت  و افزایش معنی MDAدار غلظت  شی موجب کاهش معنیفعالیت ورز
اکسیدان در هیپوکامپ شد. به طور کلی، فعالیت ورزشی با  های آنتی آنزیم

تواند تأثیرات محافظتی در برابر  اکسیدان، می های آنتی افزایش فعالیت آنزیم
 (. 11آسیب و اختلالات ناشی از ایسکمی مغزی داشته باشد )

در آسیب بافت مغز در  ROSهای متفاوتی در زمینه آسیب  مکانیسم
نقش فیزیولوژیک مهمی در بیشتر  ROSهای مدل سرطان وجود دارد.  موش

کند، با این حال زمانی که سرعت تولید  فرایندهای تنظیمی سلولی ایفا می
کند، استرس اکسیداتیو  اکسیدانی سلولی تجاوز می رادیکال آزاد از ظرفیت آنتی

ها  به ماکرومولکول ROSافتد که به دنبال آن، منجر به آسیب القایی با  اتفاق می
شود. استرس  های ضروری و نوکلئوتیدها می همچون لیپیدهای غشایی، پروتئین

گردد که به حفاظت  اکسیداتیو منجر به فعال شدن نوعی مکانیسم سازشی می
کاهشی  -دل اکسایشیو به حفظ تعا ROSها در برابر سمیت با واسطه  سلول

های  کند. این پاسخ به استرس شامل افزایش بیان آنزیم بافت کمک می
 CATو  SODاکسیدانی  باشد. در نهایت، فعالیت آنتی اکسیدانی اندروژن می آنتی

های  همچنین، رونویسی از ژن بیشتر آنزیم(. 17کند ) افزایش پیدا می
ای وابسته به  وسوم به فاکتور هستهاکسیدانی از طریق یک فاکتور رونویسی م آنتی
E2 (Nef2و عناصر پاسخگر آنتی ) ( اکسیدانیAntioxidant response element 
شود. تحت شرایط فیزیولوژیک،  ها تنظیم می ( در ژن کدکننده این آنزیمAREیا 

Nrf2  به صورت چسبیده به پروتئین موسوم بهKeap1  که خود به اکتین متصل
از  Nrf2است، در سیتوپلاسم جای دارد، اما در شرایط استرس اکسیداتیو، 
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Keap1 جا رونویسی هماهنگ  یابد و در آن شود و به هسته انتقال می جدا می
ژن تحت کنترل  200کند. تاکنون بیش از  را فعال می AREها با واسطه  ژن

Nrf2-ARE اکسیدانی  زدایی و سیستم دفاعی آنتی شناسایی شده است که در سم
اشاره  CATو  SODهای کدکننده  توان به ژن مشارکت دارند که از آن جمله می

 (.18نمود )
رسد که مصرف فرولیک اسید و تمرین،  در مطالعه حاضر، به نظر می
بخشد.  های استرس اکسیداتیو را بهبود می اختلالات به وجود آمده در شاخص

 میکرولیتر همراه با تمرین هوازی،  200یک اسید با دز مصرف عصاره فرول
های مبتلا به سرطان سینه شد.  مغز موش MDAو  SODباعث افزایش ظرفیت 

 همچنین، گزارش شده است که به دنبال انجام چهار هفته تمرین تناوبی 
 (. 19شود ) هیپوکامپ ایجاد نمی SODداری در مقادیر  هوازی، تغییر معنی
Camiletti-Moiron هفته  12به این نتیجه رسیدند که پس از  همکاران و

های  ( که با یافته20کند ) مغزی تغییری نمی SODتمرین با شدت بالا، فعالیت 
 تحقیق حاضر مغایرت داشت. 

تواند در  نشان داد که تمرین استقامتی می همکاران و یرامنتایج پژوهش 
بافت  MDAو کاهش میزان  CAT اکسیدانی آنزیم افزایش نقش آنتی

های بررسی حاضر همخوانی داشت.  ( که با یافته21هیپوکامپ مؤثر باشد )
های آزاد شود که  تواند موجب تولید رادیکال همچنین، شدت تمرینات ورزشی می

کند. در ابتدای  ها را تحریک می اکسیدان به خودی خود مسیرهای متابولیک آنتی
شود و به عبارتی میزان تولید رادیکال  شدت کم آغاز میهر فعالیت ورزشی که با 

باشد. در  اکسیدانی فعال شده می اولین خط دفاعی آنتی SODآزاد کمتر است، 
های سوپراکسید از طریق  شود، آنیون مرحله اول زمانی که رادیکال آزاد تولید می

SOD نی که شوند. تا زما به سرعت دیسموته و به پراکسید هیدروژن تبدیل می
های آزاد نیاز نداشته  فعالیت ورزشی با شدتی اجرا شود که به دفع بیشتر رادیکال

 GPxدهد، اما با افزایش شدت فعالیت ورزشی،  به فعالیتش ادامه می SODباشد، 
کنند. بنابراین، فعالیت  شوند و پراکسید هیدروژن را خنثی می فعال می CATو 

(. به نظر 22همراه خواهد بود ) SOD، با افزایش کمتر CATو  GPxبالای 
رسد تفاوت در جنس و گونه حیوانات مورد بررسی، نحوه تیمار، دز مصرفی  می

فرولیک اسید و شدت فعالیت، از جمله علل احتمالی تفاوت نتایج مطالعات ذکر 
شده با تحقیق حاضر باشد. همچنین، فرولیک اسید از مشتقات کافئیک اسید 

شود و یکی از ترکیبات گیاهی  غلات و قهوه یافت میاست که در سبزیجات، 
است که در طب چینی به طور گسترده مورد استفاده  Angelica sinensisمانند 

اکسیدانی  توان به آنتی گیرد. از خواص درمانی اصلی فرولیک اسید می قرار می
 (.23بودن و محافظت عصبی اشاره کرد )

 Thiobarbituric acid reactive substancesارتباط منفی بین 
(TBARS سرمی با غلظت )Brain-derived neurotrophic factor (BDNF )

 بیماران مبتلا به دو قطبی وجود دارد. احتمالاً تنظیم افزایشی 
BDNF-Tropomycin receptor kinase B (BDNF-TrKB)  اثر

 اعمال  P47phoxاکسیدانی خود را از طریق مهار فسفوریلاسیون  آنتی
 سازی کیناز خارج سلولی تنظیم شده به وسیله سیگنال کند. فعال می

Extracellular signal-regulated kinases (ERKمی ،)  تواند فعالیت
Reduced nicotinamide adenine dinucleotide phosphate (NADPH )

( را کاهش دهد و موجب سرکوب تولید آنیون سوپر اکسید NOX1) 1اکسیداز 
دهی  تواند در فعالیت علامت از همین مسیر می ERKآزاد( شود.  )رادیکال

BDNF-TrKB  ،ایفای نقش کند. همچنینBDNF  موجب بهبود عملکرد
 های آزاد شود و میتوکندری منشأ تولید میزان زیادی از رادیکال میتوکندریایی می

 (.24به هنگام ایسکمی مغزی است )
و  یهواز نیپس از هشت هفته تمر MDA زانیپژوهش حاضر، م در

 توان یبه دست آمده، م جهی. با توجه به نتافتیکاهش  دیاس کیمصرف فرول
 ستمیس شیافزا باعث حاضر، مطالعه یورزش تیفعال مدت و شدت که کرد انیب

 توجه با. داد کاهش را یدیپیل ونیداسیپراکس شاخص و شد یشیاکسا ضد دفاع
 یسازگار رسد یم نظر به ،یدیپیل ونیداسیپراکس شاخص دار یمعن کاهش به

به  ازیمورد ن یانرژ نیتأم یبرا یچرب ونیداسیشدن اکس تر نهیبه جهت لازم
 یریجلوگ ونیداسیاکس ریدر مس یاضاف ژنیاز اکس یوجود آمده و از عوارض ناش

با  MDAبر  نیتمر یحاضر در رابطه با اثرگذار قیتحق جهی(. نت25شده است )
( 27) همکاران و Gupt( و 21) همکاران و Valado یها پژوهش یها افتهی

 و Acikgoz ن،ی( ناهمسو بود. همچن28، 29از مطالعات ) یهمسو و با برخ
 MDAبر  یدار یمعن ریتأث ساز، حاد وامانده تیگزارش نمودند که فعال همکاران

و دز  ماریبه شدت ورزش، نوع نحوه ت دیشا ج،ینتا ی(. عدم همخوان29مغز ندارد )
 قیدر تحق MDAکه کاهش  رسد یمرتبط باشد. به نظر م دیاس کیفرول یمصرف

منظم باشد.  یهواز تیاز فعال یناش یدانیاکس یدفاع آنت شیاز افزا یحاضر، ناش
 تیرا کاهش داد و وضع یدیپیل ونیداسیپراکس د،یاس کیفرول زیتجو

 یدانیاکس یعملکرد آنت لیبه دل هطور عمد بهکه  دیرا بهبود بخش یدانیاکس یآنت
 باتیکه ترک ستنشان داده ا نیشیپ یها پژوهش جینتا. باشد یم کیفرول دیاس
(. 30کنند ) یورزش عمل م تیظرف شیبا افزا دان،یاکس یبه عنوان آنت یفنل

آزاد است و با  یها کالیثر رادؤکننده م پاک کیو  یفنل بیترک کی دیاس کیفرول
را کاهش  یدیپیل ونیداسیآزاد(، پراکس کالیمولد راد کی) P450 توکرومیمهار س

+ مکمل  نیو تمر دیاس کیمطالعه حاضر نشان داد که مکمل فرول جیدهد. نتا یم
 ونیداسیو کاهش پراکس یدانیاکس یآنت تیظرف شیباعث افزا ک،یفرول دیاس
 ستمیکه کاهش س دندیرس جهینت نیبه ا همکاران و یفرج(. 21شد ) یدیپیل

 ؤثرآزاد م کالیاز راد یناش بیآس شیدر افزا ،یمغز سکته در یدانیاکس یآنتدفاع 
در  ،یدانیاکس یآنت یحاو ییدارو و ییغذا مواد شتریب چه هر مصرف دیشا و است

 قیتحق جینتا(. همسو با 30) باشد ؤثرمغز م یبافت بیکنترل و کاهش روند تخر
بهبود  شیمنجر به افزا دیاس کیکه فرول افتندیدر همکاران و You حاضر،

 یخستگ کاهش باعث ،یدانیاکس یآنت تیظرف شیافزا قیو از طر یعملکرد ورزش
 (.31) شد موش در
 

 ها محدودیت
 غذایی رژیم و تغذیه به عدم کنترل توان می های پژوهش حاضر از جمله محدویت

 اکسایشی اشاره نمود. فشار گیری اندازه عدم و ورزشی فعالیت هفته هشت طی
 

 پیشنهادها
اکسایشی  فشار ارزیابی و تغذیه دقیق شود در مطالعات آینده، کنترل پیشنهاد می

 گیرد. انجام سینه سرطان به مبتلا های در موش
 

 گیری نتیجه
استفاده از همراه با  هوازیهفته تمرین  هشتنتایج پژوهش حاضر نشان داد که 

 MDAو کاهش  CATو  SODدار  باعث افزایش معنی فرولیک اسید،مکمل 
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کاهش روند و اکسیدانی ظرفیت آنتیمیزان  افزایشیید دیگری بر أکه ت شود می
ی مبتلا به ها موش مغزهای سالم در بافت  افزایش بقای سلول تخریب بافتی و

 .باشد می فرولیک اسیدمکمل  + هوازیبه دنبال تمرین  سرطان سینه
 

 و قدردانی تشکر
ی با ورزش یولوژیزیفتخصصی  یدکترمقطع از رساله  پژوهش حاضر برگرفته

مصوب دانشگاه آزاد اسلامی  ،1754841201554971399112404115شماره 
 انجامکه در  یزانیاز همه عز لهیوس نیبد. باشد یمواحد اصفهان )خوراسگان( 

 .آید به عمل می یتشکر و قدردان ،همکاری نمودند مطالعه نیا
 

 نقش نویسندگان
 رایپ میمر ،یرینص تایرز ان،یتق فرزانه ،یمطالعه: خسرو جلال یپرداز دهیو ا یطراح
 رایپ میانجام مطالعه: مر یبرا یمنابع مال جذب

فرزانه  ،رایپ میمر ،یمطالعه: خسرو جلال یو علم ییو اجرا یبانیپشت خدمات
 یرینص تایرز ان،یتق

 تایرز ان،یتق فرزانه ،یمطالعه: خسرو جلال یها و نمونه زاتیکردن تجه فراهم
 رایپ میمر ،یرینص

 رایپ میها: مر داده یآور جمع
 رایپ میمر، یرینص تایرز ان،یفرزانه تق ،ی: خسرو جلالجینتا ریو تفس لیتحل

 رایپ میمر، یرینص تایرز ،یآمار: خسرو جلال یتخصص خدمات
 رایپ میمر، یرینص تایرز ،ینوشته: خسرو جلال دست میتنظ
 ،رایپ میمر ،ی: خسرو جلالیعلم میاز نظر مفاهنوشته  دست یتخصص یابیارز

 یرینص تایرز ان،یفرزانه تق
 رایپ میمر ،یجهت ارسال به دفتر مجله: خسرو جلال یینوشته نها دست دییتأ

به  ییانجام مطالعه از آغاز تا انتشار و پاسخگو ندیفرا یکپارچگیحفظ  تیمسؤول
 رایپ میمر ،یرینص تایرز ان،یتق فرزانه ،ینظرات داوران: خسرو جلال

 

 منابع مالی
با کد  یورزش یولوژیزیفتخصصی  یدکترمقطع رساله حاضر برگرفته از  تحقیق

 یمصوب دانشگاه آزاد اسلام ،IR.IAU.KHUISF.REC.1400.293اخلاق 
 .گرفتانجام  یمال تیمطالعه بدون حما باشد. یم)خوراسگان(  واحد اصفهان
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Abstract 
 

Introduction: Ferulic acid is a phenolic compound found in various cereals and studies show that this compound has 

antioxidant, anti-apoptotic, and differentiating effects on nerve cells. The aim of this study was to evaluate the effect 

of eight weeks of aerobic exercise and ferulic acid consumption on the oxidative stress indices of the experimental 

model of breast cancer in mice. 

Materials and Methods: In this experimental experiment, 30 female Balb/C mice weighing 220-250 g with breast 

cancer were divided into 1) control+, 2) control-, 3) ferulic acid supplementation, 4) exercise, and 5) exercise + 

ferulic acid supplements. By induction of breast cancer 14 days after injection of 1 × 10
6
 T14 cells subcutaneously in 

the groin of four-week-old female Balb/C mice, a sample model of breast cancer in mice was obtained. For eight 

weeks, groups 3 and 5 daily consumed a dose of 200 microliters by gavage, and groups 4 and 5 performed aerobic 

exercise five days a week. One-way analysis of variance (ANOVA) with Tukey post-hoc test was used to analyze the 

findings at significance level of 0.05. 

Results: Eight weeks of ferulic acid supplementation significantly increased the amount of superoxide dismutase 

(SOD) (P ≤ 0.01). Catalase (CAT) levels increased significantly after eight weeks of aerobic exercise with ferulic 

acid supplementation and ferulic acid supplementation alone (P ≤ 0.01). Moreover, aerobic exercise with ferulic acid 

supplementation and ferulic acid consumption alone significantly reduced malondialdehyde (MDA) (P ≤ 0.01). 

Conclusion: It seems that aerobic exercise with ferulic acid supplementation has more favorable effects on 

improving SOD, CAT, and MDA levels in breast cancer than any other alone. Therefore, the use of ferulic acid with 

aerobic exercise is recommended in cases of breast cancer. 

Keywords: Exercise; Ferulic acid supplement; Superoxide dismutase; Catalase; Malondialdehyde; Breast cancer 
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