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 چکیده

در  3و  کاسپاز  VEGFبیان ژن بر  مصرف عصاره گزنه و تمرینات هوازی اثر هدف از تحقیق حاضر بررسی هدف:

 به سرطان ملانوما بود.موش های مبتلا 

گروه شامل  4سر موش صحرایی نر بالغ هشت هفته ای به صورت تصادفی به  20در این تحقیق  روش کار:

دقیقه دویدن روی تردمیل  30های: کنترل ، تمرین، عصاره و تمرین+عصاره تقسیم شدند. برنامه تمرین شامل گروه

اول بود و هر هفته یک متر بر دقیقه اضافه شد تا در هفته  متر در دقیقه برای هفته 16بدون شیب و با سرعت 

 mg/kg/day 30یک هفته پس از القا سرطان ملانوما، گروه تجربی میزان   متر بر دقیقه رسید. 22هشتم به 

 برای اندازه گیری میزان بیان ژنهفته مصرف کردند.  8عصاره اتانولی گیاه گزنه را به روش خوراکی و به مدت 

VEGF روش از 3کاسپاز   و RT PCR .در خون استفاده شد 

در گروه های تجربی نسبت به گروه کنترل روند  VEGFنشان داد بیان ژن تحلیل داده ها تجزیه و  ها:یافته

در گروه  3همچنین نتایج نشان داد که بیان ژن کاسپاز(. P=154/0)کاهشی داشت؛ ولی به سطح معناداری نرسید 

. همچنین آزمون تعقیبی نشان داد که بیان (P=000/0)گروه کنترل افزایش معناداری داشتهای تجربی نسبت به 

 بین گروه ترکیبی با سایر گروهها نیز تفاوت معناداری وجود دارد. 3ژن کاسپاز

 یآنت تیمختلف مانند فعال یها سمیمکان قیاز طرنتایج نشان داد که احتمال دارد مصرف عصاره گزنه گیری: نتیجه

 .کنند جادیا یاز رشد سلول و مهاجرت سلولها اثرات ضد سرطان یری، القاء آپوپتوز جلوگیدانیاکس

 پوپتوز، آنژیوژنز، سرطان ملانوماعصاره گزنه، آ کلیدی: گانواژ
 

آزاد دانشگاه  استادیار. 3 ،واحد آیت الله آملی دانشگاه آزاد اسلامی دانشیار. 2، فیزیولوژی ورزش دانشجوی دکتری. 1

 تهران واحد علوم وتحقیقات اسلامی
  barari@gmail.com54alireza. :مسئول ۀنویسندنشانی الکترونیکی *
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 مقدمه 

قابل توجه سالانه  شیدر سراسر جهان افزا

 ریدر چند دهه اخ یبروز ملانوم پوست زانیم

سرطان  کیملانوم  .(2) مشاهده شده است

بروز آن به طور  زانیاست که م یتهاجم اریبس

سرطان در  گریاز انواع د شتریب یریچشمگ

است  یملانوما تومور(. 29) است شیحال افزا

ها  تیملانوس میشکل بدخ رییکه در اثر تغ

 یها از تاج عصب تیشود. ملانوس یم جادیا

ملانومها، اگرچه  جهیمشتق شده اند. در نت

 یشوند، اما م یم جادیپوست ا یمعمولاً رو

تاج  یکه سلولها یگرید یتوانند در مکانها

کنند مانند دستگاه  یمهاجرت م یعصب

 زانمی (.30،35) ندیگوارش و مغز بوجود آ

ملانوم در طول سالها به طور  یبروز جهان

متحده  لاتایاست. در ا افتهی شیافزا وستهیپ

ملانوم مهاجم در  دیمورد جد 100000 باًیتقر

شود و حدود  یداده م صیتشخ 2021سال 

 نیملانوم بر اثر ا مارانیب نینفر از ا 7000

 جان خود را از دست خواهند داد یماریب

افزایشی روند  یبرا لیدل نتری (. محتمل22)

از اشعه  یناش بیآس شیدر بروز ملانوم، افزا

 یاز تابش طولان ی( ناشUVماوراء بنفش )

که به شدت تابش  است دیمدت نور خورش

 اشعه ماوراء بنفش و رنگ پوست وابسته است

(22،27).   

 کیاست که  یکیولوژیب ندیفرا کی ییرگ زا

 یتومور را نشان م شرفتیمرحله مهم در پ

عروق به مرحله  کیدهد که در آن سلول ها از 

وم به ملان یشوند. سلولها یمنتقل م یعروق

 کیفاکتور رشد کلاس نیعنوان منبع چند

 الیاز جمله فاکتور رشد اندوتل ییارگ ز

 یعروق یری( ، فاکتور نفوذ پذVEGF) یعروق

(VPFفاکتور رشد ف ، )بروبلاستی (FGF) ،

( و فاکتور رشد جفت IL-8) 8 نینترلوکیا

(PlGF ) فرآیند عوامل در  این همههستند که

 VEGF(.  39) یی مهم و موثر هستندرگ زا

 یواسطه ها نیاز مهمتر یکیاغلب به عنوان 

 یسلولها .شود یدر نظر گرفته م ییرگ زا

کرده و به درون  دیرا تول VEGFملانوم 

 یترشح م یخارج سلول کسیماتر

 کیبا تعامل و تحر VEGF .(14،41)کنند

 رندهی، گنازیک نیروزیت یها رندهیخانواده گ

به واسطه تعامل  VEGF (VEGFRs) یها

 کنندعمل میمتصل به آن،  ییبا خانواده غشا

آپوپتوز که به عنوان مرگ از طرفی  .(4،9،28)

شود،  یشناخته م زین یشده سلول یزیبرنامه ر

 یشناس ختیر یها یژگیبا و یندیفرا

شامل کاهش اندازه سلول، تراکم  یمعمول

و تکه تکه  ییپلاسما ی، دفع غشاتوپلاسمیس

آن در  یاصل فیاست. وظا نین کروماتشد

 یسلول ها یکیولوژیزیف ذفها ح سمیارگان

در طول توسعه و حفظ هموستاز  یعیطب ریغ

 میاختلال در تنظ نیبنابرا .(33) بافت است

سرطان،  ندمان هایماریآپوپتوز در پاتوژنز انواع ب

و  یعروق ی، اختلالات قلبیاختلالات عصب

 .(8) است لیدخ یمنیخود ا یهایماریب

فعال را  نگیگنالیس یمولکولها کاسپازها

 یکنند که در آپوپتوز شرکت م یم جادیا

عمل آنها طبقه  سمیکنند و بر اساس مکان

آغازگر  یشوند که شامل کاسپازها یم یبند

نابود  ی( و کاسپازها9-و کاسپاز  8-)کاسپاز 
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( 7-و کاسپاز  6-، کاسپاز  3-)کاسپاز  کننده

موثر در  پازکاس کی 3-. کاسپاز (23) هستند

 32 میپروآنز کی، می باشد آپوپتوز  یرهایمس

 ان آسپارتاتکه شاخه فعال  ریغ یدالتون لویک

 p17و  p12واحد  ریشود تا ز یشکسته م

را که  3-فعال کاسپاز  میشود و آنز جادیا

 ییایمیوشیو ب یکیمورفولوژ راتییمسئول تغ

شاخص  .(10) دهد لیتشک ،در آپوپتوز است

در  3ناهنجار کاسپاز  نیپروتئ انیآپوپتوز ب

از سرطان ها مانند سرطان معده،  یاریبس

، سرطان پروستات، یکبد یسلولها نومیکارس

مورد مطالعه  نهیسرطان س و وبلاستومایگل

آن  انیحال ب نی. با ا(7،19) است رفتهقرار گ

 گزارش نشده است.  سرطان ملانومدر 

 و فعالیتها تأثیرتحقیقات مختلفی در زمینه 

 قرارارزیابی  مورد آپوپتوز ورزشی بر تمرینات

 منظم بدنی فعالیت (. امروزه17) گرفته است

 سلامت ارتقاء راهکاری در جهت عنوان به

 آنتی دفاعی دستگاه بهبود و بافتهای بدن

 زمینه، این است. در بوده مطرح اکسیدانی

 که یک کردند عنوان پژوهشگران از تعدادی

بعد  ساعت 48  تا شدید ورزشی فعالیت جلسه

 فرآیند در موجب تسریع تواند می از فعالیت

که  است حالی در (. این40) شود آپوپتوز

 انجام ،های حاد با شدت بالا فعالیت برخلاف

 مداوم متوسط و شدت با ورزشی تمرینات

 بافتهای در آپوپتوز کاهش موجب احتمالاً

شود. تمرین و فعالیت بدنی منظم مختلف می 

می تواند خطر آسیب دیدگی، استرس 

اکسایشی و واکنشهای التهابی از آشفتگی 

 های مکانیکی و اکسیدانی را کاهش دهد

(32.)  

 یمزمن را م یهایماریاز ب یگسترده ا فیط

غذا  یستیفعال ز یتوان با استفاده از مولکولها

تحقیقات مختلف نشان  (.26) کرد یریجلوگ

 القاء باعثداد که مصرف مکمل های گیاهی 

 ها سلول در که شوند می مسیرهای آپوپتوزی

تحقیقات  (.24اند ) مهار شده سرطان ی

خطر ابتلای به که نشان میدهند زیادی 

 هاسرطانبیشتر ناشی از  سرطان پستان ومرگ

فعالیت بدنی منظم دارند،نسبت افرادی که در 

با احتمالا غیرفعال کمتراست که  افرادبه 

بدنی، هورمونها  اثرات فعالیت فیزیکی بر توده

 و عملکرد سیستم ایمنی  و تعادل انرژی

همچنین تحقیقات نشان می . است مرتبط

در دوره نوجوانی و  منظم ورزشدهد 

سرطان کمک کند  بزرگسالی، به کاهش خطر

سرطان ،ورزش  نجات یافتگان از و در بین

درمان  منظم میتواند عوارض جانبی

درمانی( را کاهش و  و شیمی )پرتودرمانی

 زنده ماندن را افزایش دهد احتمال

از جمله گیاهان دارویی می  (.32،26،24)

 تانن، دارایتوان از گیاه گزنه نام برد که 

 فورمیک، مومی، اسید ماده نوعی موسیلالاژ،

 و کلسیم، پتاسیم نیترات ین،فیتوستر یک

اثر  با گلوکوزید نوعی آهن، ترکیبات

 انیماین در . (11است) پوست قرمزکننده

 ای جادیا لی، به دلگزنه یکیولوژیب یتهایفعال

 یسلول سمیدر متابول یدیکل یندهایمهار فرآ

آپوپتوز،  یرهایفعال کردن مس ییو توانا

 یاثرات ضد سرطان خصوصرا در  پژوهشی
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. دادیمانجام گزنه بر روی سرطان ملانوما 

 پژوهش حاضر به دنبال پاسخ به این سوال

است که هشت هفته مصرف عصاره گزنه و 

تمرینات هوازی چه تاثیری بر بیان ژن کاسپاز 

در موش های مبتلا به سرطان  VEGFو  3

 ملانوما دارد؟ 

 

 پژوهش روش

سر موش صحرایی نر بالغ  20در این تحقیق 

از  گرم350-300با میانگین وزن اولیه 

به مرکز پرورش و خریداری و انستیتو پاستور 

نگهداری حیوانات آزمایشگاهی انتقال داده 

پس از انتقال حیوانات به آزمایشگاه در . شدند

ی کربنات  شفاف به قفس هایی از جنس پل

 درجه 22 ± 2، دمای   42×  5/26×  15ابعاد 

 چرخه و درصد 55 ± 5 رطوبت گراد، سانتی

 مناسب تهویه با 12:12 تاریکی به روشنایی

آب  بصورت غذای حیوانات و  .شدند نگهداری

و در اختیار تا پایان پروتکل در دسترس آزاد 

حیوانات پس از ورود به محیط پژوهش و بود. 

آشنایی دو هفته ای با محیط جدید و نحوه 

فعالیت روی نوارگردان، به صورت تصادفی به 

-2.کنترل)سرطانی( 1گروه  4

 -4گزنه )سرطانی(  -3تمرین)سرطانی( 

تمرین . شدندتمرین + گزنه)سرطانی( تقسیم 

ورزشی چهار روز بعد از شروع مکمل دهی به 

جلسه بر روی  5ای هفته، هفتههشت مدت 

ها در گروه تمرین به . موششدتردمیل انجام 

منظور آشنا سازی با تردمیل یک هفته به 

متر بر  10دقیقه با سرعت  15تا  10مدت 

روز ورزش می کنند. از هفته  5دقیقه به مدت 

دوم مرحله اضافه بار به مدت سه هفته تا پایان 

ر هفته چهارم اعمال می شود. مرحله اضافه با

 3بدین گونه می باشد که در هر روز تمرینی 

دقیقه به زمان فعالیت و یک متر بر دقیقه به 

بر سرعت تردمیل افزوده می شود، تا اینکه در 

متر  22پایان هفته چهارم سرعت تردمیل به 

دقیقه فعالیت برسد.  60بر دقیقه و به مدت 

از هفته چهارم تا ششم به مدت سه هفته 

متربر دقیقه و به  22رعت مرحله تثبت با س

 ســلولهـــای اجرا گردید.مدت یک ساعت 

B16F10  از انیــستیتو پاســتور ایــران

سلولها به دلیل  خریــداری شــدند. ایــن

 ی موش مورد یکسان بودن نوع سلول با گونه

 مطالعه انتخاب شدند. سلولها در محیط کشت

M199  و زمانی که کشت داده شده اند و

درصد رسید، برای  80سلول ی به  تراکم

تزریق به مـوش آمـاده شدند. تعداد سلول 

بـا رنـگ آمیـزی  تزریقهای زنده قبـل از 

ی به موش هـا. تریپان بلو شمارش شد

سلول ملانوما 106  در روز مطالعـه، موردنظر

 صورت زیر جلدی در پهلوی چپ تزریق به

 مقداری از ساقه و برگ گیاه گزنه که. (1شد)

از منطقه ییلاقی نمارستاق شهرستان آمل 

تهیه گردید، پس از برش به قطعات کوچک 

جمع آوری و شستشو داده، سپس در هوای 

آزاد خشک گردید و با دستگاه به صورت پودر 

گرم پودر گیاه گزنه را داخل  60درامد. سپس 

لیتر آب  2لیتری قرار داده و  5/2یک بشر 

بشر را روی هیتر مقطر را به ان اضافه کرده و 

، شرکت MR3001 Kمخصوص )مدل 
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Heidolphl  آلمان( را حرارت ملایم قرار داده

شد. پس از جوشاندن با کاغذ صافی جوشانده 

موردنظر تصفیه شد. عصاره گیری داخل 

دستگاه تقطیر در خلا دوار روتاری) 

Laboratory 4003  ساخت شرکت

Heiodolf  درجه  45آلمان( با دمای

 20و دور  65mbarد و فشار خلا سانتیگرا

rpm  قرار داده شد. برای تهیه محلول، عصاره

آبی گیاه گزنه را در آب مقطر حل کرده و 

برای انکه کاملا حل شود و محلولی رقیق و 

صاف بدست آید ان را داخل لوله فالکون  و 

روی ورتکس قرار دادیم به نحوی که محلول 

بدست امده به راحتی از سرنگ انسولین عبور 

دنظر مراحل بالا کند، برای تهیه عصاره مور

چندین بار تکرار شد. گروه های تجربی عصاره 

میلی  30هفته و به مقدار  8گزنه را به مدت 

گرم روزانه به ازای هر کیلوگرم وزن بدن 

ساعت بعد از آخرین  48 دریافت کردند.

گیری انجام جلسه فعالیت استقامتی نمونه

ها با تزریق درون صفاقی ترکیبی از . موششد

( g/kg5.3( و زایلوزین )mg/kg70) کتامین

بیهوش و به منظور خون گیری از محفظه 

. شدندخارج و به روی میز جراحی انتقال داده 

ها به پشت روی جهت خون گیری آزمودنی

 5میز آزمایشگاه ثابت و با استفاده از سرنگ 

سی سی بعد از برش شکم بصورت مستقیم از 

. دشبطن راست حیوانات خون گیری انجام 

 Real timeبرای بررسی بیان ژنها از تکنیک 

PCR  توسط دستگاهRotor Gene 6000  

(Corbett Research, Australia با تعداد )

ژن  3سیکل استفاده شد. پرایمرهای  40

 GAPDHژن کنترل یا رفرانس  1بهمراه 

(glyceraldehyde 3-phosphate 

dehydrogenase طراحی شد و برای سنتز )

سیناکلون سفارش داده شد به شرکت 

 2x master mixاز  PCR(. برای 1)جدول

buffer ترکیب پرایمر ،forward  وreverse ،

cDNA  و آب تزریقی استفاده شد. ترکیب

مایکرولیتر در ویال  10حاصله به میزان 

مخصوص دستگاه کوربت تهیه شد و سپس 

در روتر دستگاه قرار گرفت. میزان سطح 

mRNAs ها به طور نسبی در هر یک از ژن

ژن  mRNAsمقایسه با میزان سطح 

GAPDH .محاسبه گردید

 مشخصات توالی پرایمرهای مربوط به هر یک از ژنها .1 جدول

Gene Forward Reverse 

VEGF 5′- ACCTCCACCATGCCAAGT-3′ 5′-TAGTTCCCGAAACCCTGA-3′ 

Casp3 5′-GTGGAACTGACGATGATATGGC-3′ 5′-CGCAAAGTGACTGGATGAACC-3′ 
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 روش آماری

 جهت تعیین نرمال بودن توزیع داده ها از

بررسی تجانس واریانس  شاپیرو ویلک وآزمون 

آزمون لوین استفاده شد. همچنین برای  از ها

یک  بررسی تغییرات معنی داری هر

 از بین گروههای مختلف ازمتغیرهای تحقیق،

واریانس یکطرفه و در صورت  آنالیز روش

مشاهده تفاوت معنی دار آماری از آزمون 

سطح  همچنینتعقیبی توکی استفاده شد.

در  p<05/0داری برای تمام محاسبات معنی 

 نظر گرفته شد. 

 

 هایافته

 4های حاصل از متغیرهای تحقیق برای داده

به صورت توصیفی  2 گروه در قالب جدول

میانگین و انحراف معیار آورده شده است. 

در گروه  VEGFمربوط به سطح بیان ژن 

های مختلف مورد مطالعه نشان می دهد که 

و  ترکیبیدر گروه  VEGFکمترین غلظت 

مشاهده  کنترلبیشترین سطوح آن در گروه 

نتایج نشان می دهد که همچنین شد. 

در گروه  CASPASE 3کمترین غلظت 

-تمرینو بیشترین سطوح آن در گروه  کنترل

مشاهده شد. عصاره

 میانگین و انحراف معیار مربوط به متغیرهای تحقیق. 2 جدول

 VEGF (ng/L) CASPASE 3 (µg/ml)  هاگروه

 04/17±28/0 22/16±56/0 کنترل

 83/17±66/0 21/15±34/3 تمرین

 45/18±66/1 51/12±81/3 عصاره

 64/22±48/0 01/12±97/3 تمرین+عصاره

ها با استفاده از آزمون آنالیز تجزیه و تحلیل داده

 VEGFطرفه نشان داد بیان ژن واریانس یک

در گروه های تجربی نسبت به گروه کنترل روند 

 داری نرسیدیکاهشی داشت؛ ولی به سطح معن

(p=0.154) ( 3جدول) همچنین نتایج نشان .

های در گروه   caspase 3داد که بیان ژن 

تجربی نسبت به گروه کنترل افزایش معناداری 

. همچنین آزمون تعقیبی (p=0.001) داشت

بین گروه  caspase 3نشان داد که بیان ژن 

ترکیبی با سایر گروهها نیز تفاوت معناداری 

 (.1 شکلو  4جدول ) وجود دارد
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 های مختلفدر گروه VEGFنتایج آزمون تحلیل واریانس مربوط به بیان ژن  .3جدول 

 سطح معناداری میانگین مجذورات درجات آزادی مجموع مجذورات متغیر

VEGF 

(ng/L) 

809/62 بین گروه ها  3 936/20  

317/167 درون گروه  0/ 154  16 457/10  

126/230 مجموع  19  

 

 

 های مختلفدر گروه  Caspase 3نتایج آزمون تحلیل واریانس مربوط به بیان ژن  .4جدول 

 متغیر
مجموع 

 مجذورات

درجات 

 آزادی

میانگین 

 مجذورات
دارییمعن  

caspase 3   
(µg/ml)  

023/94 بین گروه ها  6 341/31  

100 /0 * 149/14 درون گروه   16 884/0  

171/108 مجموع  19  

 

 
 در گروههای مختلف تحقیق 3کاسپازتغییرات بیان ژن  .1 شکل

 کنترل، تمرین و عصاره هایدار با گروهتفاوت معنی 

 بحث
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تحقیق حاضر نشان داد که مصرف عصاره 

گزنه و تمرینات هوازی موجب کاهش سطح 

VEGF  در گروه های تجربی در مقایسه با

گروه کنترل شد؛ ولی به سطح معناداری 

سرطان در  نیتر عیسرطان پوست شانرسید. 

 ندهیفزا یهمه سرطان ها است ، با فراوان نیب

 نومیدر سه دهه گذشته که شامل کارس یا

( ، سرطان سلول BCC) هیپا یسلول ها

( و ملانوم است. اگرچه SCC) یسنگفرش

 یدرصد از کل سرطان ها 1تنها ملانوم 

 شتریدهد، اما مسئول ب یم لیپوست را تشک

از سرطان پوست است.  یناش یرهایمرگ و م

انواع  نیو خطرناک تر نیملانوما پرخاشگرتر

 رییتغ یسرطان پوست است که از سلولها

 تیملانوس و پوست یشکل دهنده رنگدانه ها

کرده  دییمطالعه تأ نیچند شود. یم جادیها ا

 یتومور یدر سلول ها VEGFاند که سطح 

 درمالیاپ یعیطب یبا سلول ها سهیدر مقا

. گروسبی و همکاران نشان است افتهی شیافزا

دادند که سرطان ملانوما موجب افزایش 

در موش های مدل ملانوم  VEGFمقادیر 

(. فاکتور رشد اندوتلیال عروقی 6شد) 1یووال

(VEGFیک عامل قوی آنژیوژنیک )  است و

در  VEGFاکثر مطالعات نقش مهمی برای 

 VEGF(. 25سرطان پوست عنوان کرده اند)

موش های تراریخته و شرطی مشمول پروتکل 

های سرطان زایی پوست مانند مدل سرطان 

زایی شیمیایی دو مرحله ای، ثابت کرده است 

از طریق القای آنژیوژنز باعث  VEGFکه 

                                                      
1. murine model of uveal melanoma 

علاوه بر (. 13) سرطان زایی پوست می شود

این چندین مطالعه اخیر اثرات مستقیم 

VEGF  را روی کراتینوسیت ها و سلول های

تومور پوست نشان داده اند. این مطالعات 

نشان داده است که علاوه بر افزایش رگ زایی، 

VEGF  ممکن است با تغییر در بقا و تکثیر

کراتینوسیت ها و سلول های توموری به 

یی پوست را تقویت صورت اتوکرین، سرطان زا

کند. علاوه بر این سلولهای ایمنی مانند 

 VEGFماکروفاژها می توانند مستقیماً به 

پاسخ دهند و مطالعات اخیر نشان می دهد 

ماکروفاژها را برای تومورهای  VEGFکه 

گزنه دارای تانن  (.42پوستی جذب می کند)

،موسیلاژ،نوعی ماده مومی،اسید فورمیک،یک 

رات پتاسیم و کلسیم،ترکیبات فیتوسترین،نیت

آهن و نوعی گلوکوزید است. مخصوصا پلی 

فنول های موجود در سرطان و ظرفیت آنتی 

اکسیدانی بالای ان از آسیب سلولی محافظت 

در تحقیق حاضر سطوح  (.37،42می کند)

VEGF  هفته فعالیت ورزشی روند  8بعد از

کاهشی نشان داد، هر چند که به سطح 

معناداری نرسید. تسایی و همکاران در 

بر  یورزش ناتیتمرپژوهشی به بررسی تاثیر 

در  یعروق الیسطوح فاکتور رشد اندوتل

سطح پرداختند.  تومور یدارا یموشها

VEGF  در بین گروه های تحقیق تفاوت سرم

(. در پژوهش آذر و 37نشان نداد) معناداری را

هفته تمرین هوازی بر سطح  8همکاران تاثیر 

فاکتورهای آنژیوژنز بر روی زنان بی تحرک 
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مورد بررسی قرار گرفت. نتایج نشان داد که 

تمرین منظم موجب افزایش معنادار سطوح 

VEGF  در مقایسه با پیش آزمون شده است

که با نتایج تحقیق حاضر ناهمسو می 

(. البته در تحقیق حاضر آزمودنی 21اشد)ب

های حیوانی با مدل سرطان ملانوم مورد 

بررسی قرار گرفت که می تواند علت تفاوت با 

تحقیق آذر و همکاران باشد. مسعود زاده و 

( در پژوهشی به بررسی اثر 1397همکاران)

عصاره آلوورا و تمرینات استقامتی شنا بر 

ه سرطان در موش های مبتلا ب VEGFسطح 

سینه پرداختند. نتایج نشان داد که تمرینات 

استقامتی موجب کاهش معنادار سطوح 

VEGF  شد که با نتایج تحقیق حاضر همسو

واسطه  VEGF یبه طور کل(. 36می باشد)

مکرر  ناتیبا تمر کیوژنیآنژ یمهم سازگار

بافت در  یرگیتراکم مو شیافزا یهستند و برا

 یو التهاب کیپوکسیه یها گنالیپاسخ به س

تحقیقات مختلف نشان  .(38)کنند یعمل م

 در تولیــدداد که تمرینات هوازی 

موثر است و ســایتوکاین هــای رگ زا 

 سبب کاهش  همچنین تمرینات بدنی هوازی 

تومور گردید و مصرف عصاره گزنه نیز  رشــد

سبب افزایش اثر ضد التهابی و کاهش حجم 

همچنین نتایج این  (.3،15،38التهاب گردید)

نشان داد که مصرف عصاره گزنه و  مطالعه

در  Caspase3تمرینات استقامتی بر سطح 

موشهای مبتلا به سرطان ملانوما در گروههای 

ممکن  اهانیگ مختلف افزایش معناداری دارد.

درمان ضد  یبرا یکننده ا دواریاست منبع ام

 رایباشند، ز نیگزیجا به عنوان مکملسرطان، 

فعال و  یعیمحصولات طب یاز آنها حاو یبرخ

فنول ها  ی، از جمله پلیضد سرطان باتیترک

(.  35)تانن هستند و دهایبه عنوان فلاونوئ

که به طور  ییایمیتوشیف باتیاز ترک یاریبس

 افتهیشده و تجمع  وسنتزیب اهانیمعمول در گ

را نشان  یدرمان یمیش رانهیشگیاند، اقدامات پ

ضد سرطان از جمله  یدارو نیداده اند و چند

 و ها نیها، کامپتوتوکس نیلوتوکسیپودوف

 یبه وجود م یاهیگ باتیتاکسان ها، از ترک

درمان ضد سرطان  یبرا تیوفقو با م ندیآ

در موش ها درمان با (. 3)شوند یاستفاده م

 لیبه دل ادیبه احتمال زگزنه،  یعصاره متانول

 یدانیاکس یآنت یدفاع یها سمیمکان شیافزا

کاتالاز  یمهایآنز تیاست. فعال افتهی شیافزا

(CATو سوپراکس )سموتازید دی (SOD و )

افزایش یافته  (GSH) ونیگلوتات یمحتوا

 یممکن است به محتوا تهایفعال نی. ااست

از  یک(. ی31)نسبت داده شود گزنه دیفلاونوئ

علائم بارز سرطان ، مقاومت در برابر آپوپتوز 

آپوپتوز در  یدهد القا یاست، که نشان م

مهم ضد  سمیمکان کی یسرطان یسلول ها

 یبرخ در سال های اخیر .(12)سرطان است

 یدهند که فعال ساز ینشان م مطالعاتاز 

تواند  ی، مCasp-3 ژهیکاسپازها ، و به و

 یداشته باشد که حت ریمستقل از آپوپتوز تأث

 یمعکوس بر مرگ سلول راتیتواند تأث یم

لی و همکاران مطالعه ای را  .(16)داشته باشد

برای بررسی اثر تمرین ورزشی بر شاخصهای 

آپوپتوزیس انجام دادند. نتایج مطالعه بیانگر 

 α-TNF پایین بودن سطوح کاسپاز سه و نه و

در عضلات قلبی گروه تمرین نسبت به دو
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 جزء 15 کاسپازها(. 18)گروه دیگر بود 

نقش  که هستند پروتئاز سیستئین خانوادۀ

 ایفا آپوپتوز اجرایی فاز و شروع در محوری

 آنزیم این شدن، دنبال فعال به . نمایند می

 و تغییرات عمل خاصی های سوبسترا روی ها

 سلول در مورفولوژیک و بیوشیمیایی

 سلول، شدن چروک ازجمله آپوپتوتیک

شدن  قطعه کروماتین، قطعه شدن متراکم

DNA ارزیابی بنابراین نمایند. ایجاد می ... و 

 مارکر یک به عنوان کاسپاز فعالیت

 (. فعال20است) مطرح آپوپتوز بیوشیمیایی

 آپوپتوز مختص زیادی، میزان به کاسپاز شدن

 تمایز برای ها کاسپاز فعالیت و تعیین است

 استفاده تواند مورد می آپوپتوز و نکروز بین

کاسپازها  اهمیت و نقش بر علاوه  گیرد. قرار

 تکامل، فرایند در کاسپازها آپوپتوز، فرایند در

 (.34دارند) نیز دخالت التهاب و تمایز

 یریگ جهینت

 نیدر بنتایج تحقیق حاضر نشان داد که 

 دهای، فلاونوئگزنه یستیفعال ز یمولکولها

 قیهستند که قادرند از طر یفنل یپل باتیترک

 یآنت تیمختلف مانند فعال یها سمیمکان

از رشد  یریآپوپتوز، جلوگ ، القاءیدانیاکس

 یسلول و مهاجرت سلولها، اثرات ضد سرطان

همچنین مصرف عصاره گزنه  کنند. جادیرا ا

همراه با تمرینات هوازی از طریق افزایش 

در گروه ترکیبی،  3بیشتر سطوح کاسپاز 

حاکی از آن است که اثر تعاملی عصاره و 

تمرین نقش موثری در القاء آپوپتوز در سلول 

 سرطانی داشته است.  های

در نهایت از زحمات دکتر عابد نطنزی که در 

زمینه اجرا و هماهنگی این کار تحقیقی با ما 

همکاری نمودند تشکر می نماییم. ضمنا 

هزینه های این کار تحقیقی به صورت کامل 

برعهده دانشجویان دکتری می باشد و تعارض 

منافعی در این زمینه وجود ندارد. کد اخلاق 

انشگاه اسلامی واحد این کار تحقیقاتی در د

مرودشت وبه شماره 
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Abstract 

Aim: The aim of this study was to evaluate the effect of nettle extract consumption 

and aerobic exercise on VEGF and caspase 3 gene expression in mice with 

melanoma. 

Method: In this study, 20 adult male rats with age of 8 week were randomly divided 

into 4 groups including: control, exercise, extract and exercise + extract. The training 

program consisted of 30 minutes of running on a treadmill without a slope at a speed 

of 16 m/min for the first week, and one meter per minute was added every week until 

it reached 22 meters per minute in the eighth week. One week after melanoma 

induction, the experimental group consumed 30 mg /kg /day of nettle ethanol extract 

orally for 8 weeks. RT PCR in  blood was used to measure the expression of VEGF 

and caspase 3 genes. 

Results: Data analysis showed that VEGF gene expression was decreased in 

experimental groups compared to the control group; But did not reach a significant 

level (p = 0.154). The results also showed that caspase 3 gene expression was 

significantly increased in the experimental groups compared to the control group (p 

= 0.000). Post hoc test also showed that caspase 3 gene expression was significantly 

different between the combination group and other groups. 

Conclusion: The results showed that consumption of nettle extract may have anti-

cancer effects through various mechanisms such as antioxidant activity, induction of 

apoptosis  inhibition of cell growth and cell migration. 

Keywords: Nettle extract, Apoptosis, Angiogenesis, Melanoma cancer. 
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