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 چکیدٌ

یػُ ؾطعبى هغع اؾت. ّسف ٍتوطیي ٍضظقی یکی اظ ػَاهل پیكٌْبزی ثطای کبّف هطگ ٍ هیط ًبقی اظ اًَاع ؾطعبى ثِ  :مقدمٍ ي َدف

فطم ی هَلت یَثلاؾتَهبیهجتلا ثِ گل ییصحطا یّبزض ثبفت هغع هَـ Paxillin  ٍPTK2 یّبغى بىیث طاتییتغ اظ هغبلؼِ حبضط، ثطضؾی
 ثبقس.ی هیَّاظ یٍضظق يیثسًجبل توط

( Aerobic training; AT) یتَهَض+ٍضظـ َّاظ ی ٍکٌتطل ؾبلن، تَهَض هغع (n;8گطٍُ ) 3ثِ  ؿتبضیًط ٍ ییهَـ صحطا 24 ريش کبر:

 مِیهتط زض زل 18ضٍظ زض ّفتِ ثب ؾطػت  3ّفتِ ٍ  4ثِ هست  یٌیقس. گطٍُ توط كیّب تعض هَـ زض لكط فطًٍتبل َثلاؾتَهبیقسًس. گل نیتمؿ
 Paxillin  ٍPTK2 یّبقسًس ٍ غى یّب لطثبً هَـ بى،یًَاضگطزاى اًدبم زازًس. زض پب یضا ضٍ یَّاظ ٌبتیتوط مِیزل 40تب  25ثِ هست 
 اؾتفبزُ قس. H&Eغی ثب ضٍـ ًس. ثطای تبییس تَهَض ًیع اظ تصبٍیط ّیؿتَلَسق عیآًبل Real-time PCRثِ ضٍـ  ثبفت هغع

زاض زض گطٍُ تَهَض افعایف ًکطٍظ ٍ آؾیت ثبفتی هغع ضا ًؿجت ثِ گطٍُ کٌتطل ؾبلن ًكبى زاز. ّوچٌیي گطٍُ تَهَض افعایف هؼٌی َب:یبفتٍ

َّاظی زض  (. ایي زض حبلی ثَز کِ اًدبم توطیي>001/0pضا ًؿجت ثِ گطٍُ کٌتطل ؾبلن ًكبى زاز )  Paxillin ٍPTK2ّبی ثیبى غى
 (.>001/0p، ًؿجت ثِ گطٍُ تَهَض قس ) Paxillin ٍPTK2زاض زض حیَاًبت زاضای تَهَض هغعی ؾجت کبّف هؼٌی

ٍ  Paxillinّبی تَاًس اؾتحکبم ؾلَلی تَهَض ضا ثب کبّف ثیبى غىاًدبم توطیي َّاظی زض حیَاًبت زاضای تَهَض هغعی هی ی:ریگ جٍیوت

PTK2  (کبّف زّس. ثب ایي ٍخَز زض ایي ظهیٌِ ًیبظ ثِ هغبلؼبت ثیكتط اؾت. هؤثط )زض هبتطیکؽ ذبضج ؾلَلی 

 Paxillin ،PTK2، توطیي َّاظی، فطم یهَلت یَثلاؾتَهبیگل َب:کلیدياشٌ

 مجلٍ داوشگبٌ علًم پسشکی جیرفت

 1402 تببستبن، 2، شمبرٌ 10ديرٌ     
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 یورزش یهبعد از تمر فرم¬یمولت یوبلاستومایمبتلا به گل های¬مغس موش PTK2و  Paxillin  یانب و همکاران/زاده طاهری

 0212 تابستان، 2، شماره 01/ دوره یرفتج یعلوم پسشکمجله داوشگاه 

 مقدمٍ
 یّبکِ اظ ؾلَل قٌبذتِ قسُ یتَهَض هغع ثِ ػٌَاى َهبیگل

 Glioblastomaفطم )یهَلت َثلاؾتَهبیگل. طزیگیهٌكب ه بلیگل

multiforme; GBM)يیتطغیقبثَزُ کِ  َهبیگل ی، ًَػ  ٍ
 Central) یهطکع یػصج ؿتنیؾ ِیتَهَض اٍل يیتطهْبخن

nervous system; CNS(1)قَز ( هحؿَة هی .GBM  ثبػث
قَز کِ آى ضا یهطتجظ ثب ؾطعبى ه یطّبیاظ هطگ ٍ ه% 4حسٍز 

اهطٍظُ . (3 ،2) کٌسیه لیؾطعبى ّب تجس يیتط اظ کكٌسُ یکیثِ 
ٍ  یقبهل ثطزاقتي ثبفت تَهَض ثب خطاحایي تَهَض هغعی زضهبى 

 یّوعهبى پؽ اظ خطاح یزضهبً یویٍ ق یَتطاپیثِ زًجبل آى ضاز
ثب اؾتفبزُ اظ  ،یزضهبً یّبنیضغ يیا تیتطک طغنیاؾت. ػل
 2 یثمب عاىیهبُ ٍ ه 14ثمب حسٍز  يیبًگیه كطفتِ،یاهکبًبت پ
ثِ  GBMهمبٍم زض ثطاثط  یّب. ؾلَل(4)اؾت  ٪5-3ؾبلِ فمظ 
ب ؾبلن هغع ث یّبثِ ثبفت GBM ؾطػتٍ ثِ  کطزًُبچبض ػَز 

اظ  یکیکٌس ٍ یهٌحصط ثِ فطز ذَز ًفَش ه یؾلَل یًبّوگًَ
-یه دبزیا یؾطعبً وبضاىیث تیطیّب ضا زض هسچبلف يیتط ؾرت

ثِ ٍیػُ زض ؾغح ؾلَل  سیخس یزضهبً یکطزّبیضٍ، ضٍ يیکٌس. اظ ا
 اؾت. یضطٍض ثؿیبض ٍ هبتطیکؽ ذبضج ؾلَلی

PTK2 ( ثِ ػٌَاىFAK یًیع قٌبذتِ هی )يیطٍظیت کقَز 
 ػُیثِ ٍ ،یزض اضتجبعبت ؾلَل یبتیح یکٌس کِ ًمكیضا کس ه ٌبظیک

. ػلاٍُ ثط (6 ،5) کٌسیه فبیا یؾلَل یزّگٌبلیؾ یّبؿتنیزض ؾ
ثِ عَض  PTK2ٍ فؼبل قسى  يیٍ پطٍتئ mRNAؾغَح  ي،یا

. ثب ایي (8 ،7) هْبخطت ٍ ثمب هطتجظ اؾت ،یؾلَل طیهثجت ثب تکث
تَاًس هتفبٍت ثبقس. ٍخَز ػولکطز ایي فبکتَض زض قطایظ تَهَض هی

 Focal adhesion) یکبًًَ یچؿجٌسگ ٌبظیکثیبى قسُ کِ 

kinase; FAK) اؾت کِ  یتَپلاؾویؾ ٌبظیک يیطٍظیت کی
فبکتَض  یّبطًسُیّب ٍ گيیٌتگطیاظ ا یًبق یزّگٌبلیؾ یآثكبضّب
-یه نیتٌظ زض قطایظ فیعیَلَغیک ٍ پبتَلَغیک ؾطعبى ضقس ضا
 یؾطعبً یّب زض ؾلَل یاؾبؾ یّب ًمفFAK (PTK2 )کٌس. 

. (9 ،5)زاضز  ییظا ضگ یهْبخطت ٍ ثمب ٍ المب ،یلَلؾ طیهبًٌس تکث
 یّبزض هْبخطت، تْبخن ٍ هتبؾتبظ ؾلَل PTK2ًمف هْن 

زازى  ًَسی. ثب پ(10) ثبثت قسُ اؾت یثِ ذَث یؾطعبً
 لیتكک PTK2 ي،یاکت یثِ اؾکلت ؾلَل يیٌتگطیا یّب گٌبلیؾ

 یهْبخطت ؾلَل کیٌبهیٍ ز یکبًًَ یّب یچؿجٌسگ یٍ خساؾبظ
 PTK2کِ  بفتٌسیزض ٍ ّوکبضاى Li. (11 ،5) کٌس یضا کٌتطل ه

ضا  پَکبهپیّ یٍ آپَپتَظ ػصج بلیکطٍگلیه یؾبظ فؼبل تَاًس یه
کِ  بفتٌسیزض ٍ ّوکبضاى Jiang. (12) کٌس نیتٌظ ؽیزض ؾپؿ
PTK2 ؾطعبى کَلَضکتبل، هْبخطت،   ؾلَل طیتکث تَاًس یه

ٍ  Yang. (13) زّس فیضا افعا ییبیویتْبخن ٍ همبٍهت ق

-miRهحَض  كیاًس اظ عطتَیه PTK2کِ  ًسًكبى زاز ّوکبضاى

1278/YAP1 حٌدطُ کوک کٌس یؾلَل ؾٌگفطق ٌَمیثِ کبضؾ 
هؼطٍف )  PXNیزؾت يییّسف پب PTK2ثیبى قسُ کِ . (14)

 یزّگٌبلیؾ طیکِ ثب ّن هؿ زّسهیضا کبّف  (Paxillinثِ 
FAK (15) زٌّسیه لیضا تكک. 

PXN فیقبهل پٌح هَت LD یزض اًتْب N چْبض  ٌبلیتطه ٍ
ّب هؿئَل  حَظُ يیآى اؾت. ا ٌبلیتطه C یزض اًتْب LIMزاهٌِ 

، PXNّؿتٌس.  یٌیٍ تؼبهلات پطٍتئ ٌگیگٌبلیؾ تیفؼبل نیتٌظ
اؾکلت  یزض ثبظؾبظ یًمف هْو لِ،یآزاپتَض فؿفط يیپطٍتئ کی

 یاؾکلت ؾلَل یطیکبضگ ثب ثِ یکبًًَ یچؿجٌسگ ٌسیٍ فطآ یؾلَل
ٍ ّوبٌّگ  هدوَػِ کیزض  ّب  يیپطٍتئ یزّ  گٌبلیهتٌَع ٍ ؾ

هْبخطت ٍ تْبخن  نیتٌظ یثطا یزؾت  يییکطزى اًتمبل اّساف پب
ًظن یث PXNضـ قسُ اؾت کِ گعا. (16) کٌس یه فبیا یؾلَل

اظ  یبضیثؿ یویثسذ كطفتیاًکَغى زض پ کیاؾت ٍ ثِ ػٌَاى 
حبل، فمظ  يی. ثب ا(19-17) کٌسیػول ه یاًؿبً یّبؾطعبى

 یّب اظ ضزُ یزض ثطذ PXNهغبلؼبت هحسٍز ًكبى زازُ اؾت کِ 
زض هَضز  یٍ اعلاػبت کو (21-20) ٍخَز زاضزب َهیگل یؾلَل
 یّب یػگیٍ يیٍ ّوچٌ َهب،یگل یّب زض ًوًَِ PXN بىیث یالگَ

 يیٍخَز زاضز. زض ا َهبیزض گل PXN یآگْ فیٍ اضظـ پ یٌیثبل
زض  PTK2ثب  ضا PXN یکیَلَغیٍ اضتجبط ث تغییطاتهغبلؼِ، 

 کٌین.تَهَض هغعی ٍ ثب توطیي ٍضظقی اضظیبثی هی
( توطیي ٍضظقیاًس کِ ٍضظـ )هغبلؼبت هتؼسز ًكبى زازُ

 یاذتلالات ضٍاًپعقک یکِ زاضا یهغع زض افطاز ؾبلن ٍ افطاز یثطا
ٍضظـ ضا  طیتأث ی. هغبلؼبت اًسک(22) اؾت سیّؿتٌس هف یػصج بی

اظ خولِ  یکتؿبثا یهغع تیثط ؾبذتبض هغع زض افطاز هجتلا ثِ آؾ
. زض ضاثغِ ثب تبثیط توطیي ٍضظقی ثط تَهَض اًسکطزُ یثطضؾتَهَض 

Sharma  ثط  یهثجت طیٍضظـ تأثثیبى کطزًس کِ  ٍ ّوکبضاى
 يیاًتكبض، ٍ ّوچٌ بیثط حدن  یهجتٌ یػصج یطثطزاضیتصَ حیًتب

زض ثیوبضاى تَهَض هغعی  یتٌفؿ یللج یٍ آهبزگ یػولکطز حطکت
ٍضظـ مبى ّوچٌیي ثیبى کطزًس کِ ایي هحم. (23)ِ اؾت زاقت

ضا ثستط  هطتجظ ثب ؾطعبى هَضز هغبلؼِ یبهسّبیاظ پ کی چیّ
 تَاًس یکِ ٍضظـ ه زٌّس یًكبى ه ی ًیعَاًیح یّب ًکطز. هسل

ضا کِ ثبػث ضقس  ییٌسّبیفطآ طیٍ ؾب یػصج یبزیثٌ یّب ؾلَل
اظ  .(25 ،24) فؼبل کٌس قًَس، یه بلیگل یّب ّب ٍ ؾلَل ًَضٍى

آًدبیی کِ هغبلؼبت هحسٍز تبثیط توطیي ٍضظقی ضا ثط هؿیطّبی 
اًس ثؼس اظ تَهَض اضظیبثی کطزُ PTK2  ٍPXNؾلَلی هغعی ًظیط 

 یّبغى بىیث طاتییتغ یثطضؾلصا ّسف اظ هغبلؼِ حبضط ًیع 
Paxillin  ٍPTK2 هجتلا ثِ  ییصحطا یّبزض ثبفت هغع هَـ

 ثبقس.ی هیَّاظ یٍضظق يیفطم ثسًجبل توطیهَلت یَثلاؾتَهبیگل
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 ريش کبر

 حیًاوبت ي طرح آزمبیشی
( گطم 223± 99/16) ؿتبضیٍ یاّفتِ 8 ییهَـ صحطا 24

ّب ثِ صَضت قس. هَـ یساضیذط طاىیپبؾتَض تْطاى، ا تَاًؿتی اظ
 کیهَـ زض  5کطثٌبت قفبف )ّوِ یپل یّبخساگبًِ زض لفؽ

ٍ ضعَثت  گطازؾبًتی زضخِ 22±2 یكگبّیآظهب ظیلفؽ( زض قطا
گطفتٌس. غصا ٍ  طاضؾبػتِ ل 12 یکیٍ چطذِ ًَض تب تبض% 55 یًؿج

 کی ییّب ثَز. پؽ اظ آقٌبضتزض زؾتطؼ  آظازآة ثِ عَض 
هَـ ّب ثِ  ل،یتطزه یضٍ يیٍ توط كگبُیآظهب ظیثب هح یاّفتِ

 ی ٍزض ّط گطٍُ(، کٌتطل ؾبلن، تَهَض هغع n;8گطٍُ ) 3
المبی ؾطعبى ثب  قسًس. نیتمؿ( AT) یتَهَض+ٍضظـ َّاظ

ّبی گلیَثلاؾتَهب ایدبز قس. پؽ اظ تبئیس المبی  اؾتفبزُ اظ ؾلَل
ؾطعبى تَؾظ ثطضؾی ّیؿتَپبتَلَغی )تبییس تَهَض زض گطٍُ پبیِ 
ؾطعبى ثب ثطضؾی تصَیط ّیؿتَلَغی هغعی(، حیَاًبت ٍاضز زٍضُ 

هطاحل ایي هغبلؼِ ظیط ًظط  ضٍظ زض ّفتِ( قسًس. توبم 3توطیي )
 .ثَز یطاىتْطاى، ا ،یزاًكگبُ آظاز اؾلاهکویتِ اذلاق 

 وحًٌ القبی سرطبن
هطکع هلی شذبیط ) C6ّبی گلیَثلاؾتَهبی هَقی ضزُ ؾلَل

 RPMIزض فلاؾک زض هحیظ  C6ّبی غًتیکی( تْیِ قس. ؾلَل
(Roswell Park Memorial Institute،) mg/ml 300پٌی

حیبى( ٍ  اؾتطپتَهبیؿیي )زاضٍؾبظی خبثطثي mg/ml720ؾیلیي، 
% کكت زازُ قسًس. هحیظ 10کطثٌبت  ثی  گطم زض لیتط ؾسین 2

آى ثط ضٍی  pHهیلی لیتط،  1000کكت ؾلَلی ثِ حدن ًْبیی 
تٌظین گطزیس. هبیغ ضٍیی پؽ اظ قؿتكَ ثب ثبفط ًوکی  1/7

-ٍ هحلَل تطیپؿیي PBS (buffered saline Pho)فؿفبت 
EDTA 025/0 % ثب هحیظ ٍFBS  10 .ذٌثی ؾبظی قس %

زلیمِ ؾبًتطیفَغ  5زٍض زض زلیمِ ثِ هست  1200ؾپؽ هحلَل ثب 
قسًس. تطاکن اٍلیِ ثطای کكت ؾلَل  ّب خساؾبظی ٍ ؾلَل

cell/cm2 100000  زض ًظط گطفتِ قس. زض ًْبیت ثطای قوبضـ
 -زضصس ٍظًی4/0ثلَ ) هیکطٍلیتط ضًگ تطیپبى  10ٍ ثمبء ؾلَلی اظ 

هیکطٍلیتط اظ ؾَؾپبًؿیَى ؾلَلی ٍ لام ًئَثبض  90حدوی( ٍ 
ػٌَاى زضصس  ّبی ضًگ گطفتِ )آثی( ثِ  اؾتفبزُ قس. زضصس ؾلَل

 . ّبی هطزُ تؼییي گطزیس ؾلَل
 100) يیکتبه تعضیك صفبلیثب  َاًبتیتَهَض، ح یالمب یثطا
( لَگطمیزض ک گطم یلیه 20) يیلاظی( ٍ ظلَگطمیزض ک گطم یلیه
ثب لطاض ؾپؽ قسًس. اثتسا هَّبی ؾطحیَاى تطاقیسُ قس.  َْـیث

 یفَلبً یّب زًساى فیکؽ کطزى ٍ ّبزاذل گَـثِ   لِیه زازى
 (200195504هسل ، Stoelting1) یَتبکؿیثِ زؾتگبُ اؾتط

 یپكت ِیزض ًبح یثطـ پَؾت دبزیپؽ اظ ا .قسثبثت  َاىیح
، ثبظ یزًساًپعقک، ثب اؾتفبزُ اظ هتِ َؾتَمیپط خودوِ ٍ ثطزاقتي

کبقت ثب تَخِ ثِ  تی. هَلؼقسکطزى زضپَـ اؾترَاى اًدبم 
زض  Swanson's Stereotaxic Atlas  (26)یّب زؾتَضالؼول
  :قساؾترَاى هكرص  یٍ ضٍ قسُ  يییتؼ طیهرتصبت ظ

2.0 mm anteroposterior, 2.0 mm laterolateral, and a 

depth of 2.5 mm. 
 کیاظ . قسًس كیضل 105cells/30 μL*5 ّب ثب غلظت ؾلَل
کكت  ظیؾلَل هح تطیکطٍلیه 10کبقت  یثطا لتَىیؾطًگ ّو

ثِ  مِیزل 10ّب ثِ هست  . ؾلَلقسضاؾت اؾتفبزُ  یكبًیزض لكط پ
 مِیزل 2ؾطًگ ثِ هست  ،. لجل اظ ثطزاقتيقسهی كیتعض یآضاه

 سىیکكاظ  یطیخلَگ ی. ثطاهی گطفتلطاض  تیزض هَلؼ كتطیث
ثلٌس قس تب  یقسُ ثِ زاذل ؾَظى، ؾطًگ ثِ آضاه كیهحلَل تعض

. ؾپؽ اؾترَاى ثب اؾتفبزُ اظ هَم قَزکبهلاً اظ هغع ذبضج  ٌکِیا
 .قس ِیقس ٍ پَؾت ثب اؾتفبزُ اظ ًد پٌجِ ثر ثؿتِ

 تمریه ًَازی
ّبی ؾطعبًی زضحیَاًبت گطٍُ المبی ؾلَلپؽ اظ یک ّفتِ 

ّب ٍاضز هطحلِ آقٌبیی توطیي قسًس )ثِ هست یک توطیي، ضت
ثطًبهِ توطیي ّفتِ(. ؾپؽ پطٍتکل اصلی توطیي قطٍع قس. 

؛ ثسیي اًدبم قس ٍ ّط ّفتِ ؾِ ضٍظ ّفتِ 4اصلی ثِ هست 
زلیمِ زض  25گطٍُ توطیي َّاظی، ّفتِ اٍل ثِ هست صَضت کِ 

زلیمِ، ّفتِ ؾَم  30 ضٍظ توطیٌبت ضا قطٍع کطز ٍ زض ّفتِ زٍم 
 18زلیمِ زض ضٍظ ثب ؾطػت  40زلیمِ ٍ ّفتِ چْبضم ثِ هست  35

هتط ثط زلیمِ ضؾیس. قبیبى شکط اؾت کِ ّط خلؿِ توطیي زاضای 
هتط  10ثب ؾطػت ای گطم کطزى ٍ ؾطز کطزى زلیمِ 5زٍ هطحلِ 

 .(27)ثط زلیمِ ثَز 

 PXNي  PTK2بیبن شن 
ّب ثب هبزُ ؾبػت ثؼس اظ آذطیي خلؿِ توطیٌی ضت 48

گیطی اًدبم قس. ( ثیَْـ ٍ ذَى3/1کتبهیي/ظایلاظیي )ًؿجت 
)ًصف ًبحیِ پؽ اظ اعویٌبى اظ لطثبًی قسى حیَاى ثبفت هغع 

زضخِ  -80تَهَض( ثطزاقتِ ٍ ثب اؾتفبزُ اظ تبًک اظت ثِ یرچبل 
ٍ  PTK2ّبی گطاز اًتمبل یبفت. ثطای ثطضؾی ثیبى غىؾبًتی
PXN  اظ تکٌیک ضیل تبینPCR ؾبظی آهبزُ اؾتفبزُ قس. ثطای 

هیکطٍلیتط، پطایوط  10لیَفیلیعُ پطایوط حبٍی همغط پطایوطّب اظ آة
ٍ آة زپؽ  cDNA 1هیکطٍلیتط،  5/0خلَیی ٍ پطایوط هؼکَؼ 

-qRTغى ثِ ضٍـ  بىیث یثطضؾ یثطاهیکطٍلیتط اؾتفبزُ قس.  8

PCR RNA ثط اؾبؼ  بظٍلیکل ؾلَل ثب اؾتفبزُ اظ هحلَل ک ٍ
 یّبRNA تیفیک .اؾترطاج قس ٌبغىیپطٍتکل قطکت ؾ
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 0212 تابستان، 2، شماره 01/ دوره یرفتج یعلوم پسشکمجله داوشگاه 

 اضلط یبثیهَضز اضظ یاؾترطاج قسُ ثب زؾتگبُ اؾپکتطفتَهتط
ٍ   Oligo dtوطیاظ پطا یاتک ضقتِ cDNA ِیخْت تْ گطفت.

قس.  ثطاؾبؼ پطٍتکل هطثَعِ اًدبم هؼکَؼ یثطزاضًؿرِ نیآًع
عجك پطٍتکل   ABI Step Oneزض زؾتگبُ PCRّط ٍاکٌف 

 Real-Time ّبی ٍاکٌكیگطفت. چطذِ قطکت ؾبظًسُ اًدبم

PCR ّبی ثطای غىPTK2  ٍPXN  72 ٍ 60 ،94ثب ؾِ زهبی 

 خْت (Meltingشٍة ) ًوَزاضاًدبم قس. گطاز یزضخِ ؾبًت
 GAPDHاظ  قس. اًدبم PCR ّبیٍاکٌف صحت ثطضؾی

(Glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase)  ِث
هیعاى ثیبى اؾتفبزُ گطزیس.  PTK2  ٍPXNػٌَاى غى هطخغ 

گیطی اًساظُ ّبی کٌتطل ٍ تدطثی ثِ صَضت تَاهبى ثب ّنغى
  آهسُ اؾت. 1پطایوطّبی هَضز اؾتفبزُ زض خسٍل  .قس

 پطایوطّب تَالی. 1 جديل

 شن primerا

Forward: CAAGTTCAAGGGCACAGTCA 

Reverse: CCCCATTTGATGTTAGCGGG 
GAPDH 

Forward: ACATCAAGGCGTGTACCTGAGC 

Reverse: GTGAGGATGGTCAAACTGACGC 
PTK2 

Forward:  GAGCTCATGGCGTCACTGTCAGATTTCAAG 

Reverse:  GCTGCTCCCAGTTTTCCCCTGGGCCATGAA 
PXN 

 

 َیستًلًشی
قس.  تیتثج% 4 يیزض فطهبل )ًصف ًبحیِ تَهَض( ًیع ثبفت هغع

قسُ، ثب ضربهت  یخبؾبظ يیزض پبضاف يیقسُ ثب فطهبل تیتثج ثبفت
ضًگ  يیٍ ائَظ يیلیثطـ زازُ قس ٍ ثب ّوبتَکؿ کطٍهتطیه 5
 یبضّبیثط اؾبؼ هؼ یثبفت قٌبؾ لیٍ تحل ِیقس. تدع یعیآه

 لطاض گطفت. یبثیهَضز اضظ یًوطُ گصاض

 یآمبر لیتحلتجریٍ ي 
اضائِ قسُ  بضهؼی اًحطاف ± يیبًگیّب ثِ صَضت هزازُ توبم
 Shapiro-Wilkّب اظ آظهَى ًطهبل ثَزى زازُ يییتؼ یاؾت. ثطا
-اًساظُ يیّب ثب آظهَى لَبًؽیٍاض یّوگٌ ي،ی. ّوچٌقساؾتفبزُ 

ّب  زض گطٍُ طّبیهتغ يیتفبٍت ث یزاض یهؼٌ يییتؼ یقس. ثطا یطیگ
اؾتفبزُ  یتَک یجیآظهَى تؼم ٍ One Way ANOVAاظ آظهَى 
ًؿرِ  SPSSعاض ّب ثب اؾتفبزُ اظ ًطم افزازُ لیٍ تحل ِیقس. تدع

ًوَزاض اظ ًطم  نیتطؾ یٍ ثطاز ≥05/0p یزاضیزض ؾغح هؼٌ 26
 اؾتفبزُ قس. Graph pad prismافعاض 

 وتبیج

 1ّبی ؾبلن ٍ تَهَضی زض قکل تغییطات ثبفتی هغع زض گطٍُ
قَز گطٍُ کٌتطل ًكبى زازُ قسُ اؾت. ّوبًغَض کِ هكبّسُ هی

ایي زض حبلیؿت کِ ؾبلن زاضای اًؿدبم ٍ یکپبضچکی ثبفتی اؾت 
زض گطٍُ تَهَض ترطیت ثبفتی ٍ ؾلَلی ثِ ٍیػُ زض ًبحیِ تَهَضی 

زض فبظ  یبزیظ یّبگطٍُ ؾلَل يیزض ا يیّوچٌثبقس. هكَْز هی
ّب زض ؾلَل یثبلا تیهكبّسُ قسًس کِ ًكبى زٌّسُ فؼبل تَظیه

ثِ ثبفت  یٍ ذًَطؾبً ییضگعا فیثبقس ٍ هٌدط ثِ افعایتَهَض ه
ّب گطٍُ طیثب ؾب ؿِیگطٍُ زض همب يیآپَپتَظ زض ا عاىی. هقَزهی

ثَز کِ هوکي  قسُاظ تَهَض زچبض ًکطٍظ  ییّبکوتط ثَزُ ٍ ثرف
زض هطکع تَهَض  یضؾبً ػىیػسم اکؿ لیاظ آى ثِ زل یاؾت ثرك

کِ  ییّبؾلَلزض همبثل زض گطٍُ تَهَض+توطیي َّاظی  ثبقس.
 يی. ّوچٌُ قسًسزض همبزیط کوتط هكبّسزچبض ًکطٍظ قسُ ثَزًس 

 ثَز. بفتِیگطٍُ کبّف  يیزض ا ییّب ٍ ضگعاؾلَل طیتکث

 کِ ّوبًغَض. هیکطٍهتط 20 ثعضگٌوبیی(.  H&E) ائَظیي ٍ ّوبتَکؿیلیي تکٌیک اظ اؾتفبزُ ثب هرتلف ّبیگطٍُ( هغع)ثبفت   ثبفتی تصَیط. 1 شکل

  .اؾت زاقتِ ًمف ؾلَلی ًظن حفظ زض ایگًَِ ثِ ٍضظقی توطیي ٍ ثبقسهی هكَْز تَهَض گطٍُ زض هغعی ثبفت ترطیت قَزهی هكبّسُ
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 0212 تابستان، 2، شماره 01/ دوره یرفتج یعلوم پسشکمجله داوشگاه 

  PTK2بیبن شن 
ّبی تَهَض هغعی ثیي گطٍُ PTK2تغییطات ثیبى غى 

ًكبى زازُ قسُ اؾت. ًتبیح آظهَى  2هرتلف پػٍّف زض قکل 
ّبی هرتلف ضاِّ ًكبى زاز کِ ثیي گطٍُآهبضی آًَا یک 

زاضی تَهَض هغعی تفبٍت هؼٌی PTK2پػٍّف زض ثیبى غى 
(. ًتبیح آظهَى p<0.0001  ٍF=193.1  ٍdf=23ٍخَز زاضز )

ّبی تَهَض ٍ تَهَض+توطیي تؼمیجی تَکی ًكبى زاز کِ گطٍُ
ضا ًؿجت ثِ گطٍُ  mRNA PTK2زاض زض َّاظی افعایف هؼٌی

(. ایي زض حبلی ثَز کِ زض همبیؿِ p<0.001س )کٌتطل ًكبى زازً
ثب گطٍُ تَهَض، گطٍُ تَهَض+توطیي َّاظی کبّف هؼٌی زاض زض 

mRNA PTK2 ( ضا ًكبى زازp<0.001.) 

 Paxillinشن  بنیب

ّبی هرتلف تَهَض هغعی ثیي گطٍُ PXNتغییطات ثیبى غى 
ًكبى زازُ قسُ اؾت. ًتبیح آظهَى آهبضی  3پػٍّف زض قکل 

ّبی هرتلف پػٍّف زض ضاِّ ًكبى زاز کِ ثیي گطٍُ آًَا یک
زاضی ٍخَز زاضز تَهَض هغعی تفبٍت هؼٌی PXNثیبى غى 

(p<0.0001  ٍF=128.5  ٍdf=23 ًتبیح آظهَى تؼمیجی تَکی .)
ّبی تَهَض ٍ تَهَض+توطیي َّاظی افعایف ًكبى زاز کِ گطٍُ

ضا ًؿجت ثِ گطٍُ کٌتطل ًكبى   mRNA PXNزاض زض هؼٌی
(. ایي زض حبلی ثَز کِ زض همبیؿِ ثب گطٍُ p<0.001س )زازً

 mRNAزاض زض تَهَض، گطٍُ تَهَض+توطیي َّاظی کبّف هؼٌی

PXN  ( ضا ًكبى زازp<0.001.) 
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 ًكبًِ: a. اًساًحطاف اؾتبًساضز ًكبى زازُ قسُ ± یبًگیيثِ صَضت ه ّبزازُ. پػٍّف هرتلف ّبیثبفت هغع زض گطٍُ PTK2غى  یبىث تغییطات. 2 شکل

: کٌتطل ؾبلن، Control. (>05/0p) ثبقسهی تَهَض گطٍُ ثِ ًؿجت زاضیهؼٌی ًكبًِ: b(. >05/0p) ثبقسهی ؾبلن کٌتطل گطٍُ ثِ ًؿجت زاضیهؼٌی
Tumor ،تَهَض هغع :AEی. ًَع آظهَى آهبضیَّاظ یي: توط :One Way Anova 
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: a. اًساًحطاف اؾتبًساضز ًكبى زازُ قسُ ± یبًگیيثِ صَضت ه ّبزازُ. پػٍّف هرتلف ّبیثبفت هغع زض گطٍُ  PXNغى  یبىث تغییطات. 3 شکل

: کٌتطل ؾبلن، Control(. >05/0p)ثبقسهی تَهَض گطٍُ ثِ ًؿجت زاضییًكبًِ هؼٌ b(. >05/0p) ثبقسهی ؾبلن کٌتطل گطٍُ ثِ ًؿجت زاضیهؼٌی ًكبًِ
Tumor ،تَهَض :AEی. ًَع آظهَى آهبضیَّاظ یي: توط :One Way ANOVA 
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 بحث

زض ثبفت هغع ًكبى زازُ قسُ اؾت کِ توطیي ٍضظقی هٌظن 
 ًوًٍَِ ّن  ًوًَِ حیَاًیقٌبذت ضا ّن زض فطآیٌس  تَاًسهی

ػلاٍُ ثط تؿْیل فطآیٌسّبی قٌبذتی، ثْجَز ثركس.  یاًؿبً
 یه تیضا زض هغع هَـ تمَ نیتطه یٌسّبیفطآ ّوچٌیي ٍضظـ

بقی اظ توطیي ثط ؾبذتبض ٍ اؾتحکبم . تبثیطات ؾلَلی ً(28) کٌس
ثبفت تَهَضی زلیك هكرص ًیؿت. لصا ّسف اظ هغبلؼِ حبضط 

هغع  تَهَضزض  Paxillin  ٍPTK2 یّبغى بىیث طاتییتغ ثطضؾی
 يیفطم ثسًجبل توطیهَلت یَثلاؾتَهبیهجتلا ثِ گل یّبضت

 ثبقس. ی هیَّاظ یٍضظق
ٍ  یًزضهب یّب کِ زض ضٍـ یبزیظ یّب كطفتیپ طغنیػل

 کیهغع  نیثسذ تَهَضاًدبم قسُ اؾت،  یخطاح یّب  کیتکٌ
ٍ ػَاضض  فیضؼ یاؾت کِ ثب ًطخ ثمب کٌٌسُ طاىیٍ یوبضیث

. زض گطٍُ (29) قَز یهكرص ه یوبضیث كطفتیتَخِ ثب پ لبثل
 تَهَض هغبلؼِ حبضط ًیع زض اثتسای هغبلؼِ ضیعـ ًبقی اظ تَهَض

 هَـهكبّسُ قس کِ ثطای یکؿبى ؾبظی اظ تؼساز ثیكتط 
اؾتفبزُ قس. زض ثطضؾی تغییطات ثبفتی تَهَض هكبّسُ صحطایی 

قس کِ لؿوت تَهَضی هغع زچبض ًکطٍظ ٍ آؾیت ثبفتی قسیس 
قسُ ثَز کِ هیعاى گؿتطـ آؾیت ثبفتی ٍ تَزُ تَهَض ًیع 

-ؿنیهکبًهكَْز ثَز. ثط اؾبؼ تحمیمبت ثیبى قسُ اؾت کِ 

هوکي اؾت ػولکطز هغع  یهغع یآى تَهَضّب كیکِ اظ عط ییّب
 بضیثؿ یهثبل، تَهَضّب یهتفبٍت اؾت. ثطا ٌساظًس،یضا ثِ ذغط ث

 ذینتَهَضّبی ذَـًؿجت ثِ  یتط غیثِ ضقس ؾط لیتوب نیثسذ
ثِ ًفَش ٍ  لیکٌٌس، توبیزاضًس. ّوبًغَض کِ تَهَضّب ضقس ه

ػولکطز هغع ضا هرتل  دِیزاضًس ٍ زض ًت یؼیثبفت عج ییخبثدب
ثطذَضز  یثغٌ ؿتنیکِ ثِ ؾ ییآًْب بیثعضگتط  یکٌٌس. تَهَضّبیه
 فی( هوکي اؾت هٌدط ثِ افعانیهؿتم طیغ بی نیکٌٌس )هؿتمیه

. (30) قًَس یفكبض زاذل خودوِ ٍ کبّف ػولکطز قٌبذت
 ّب، هوکي اؾت ثبػث تكٌح، تطقح َّضهَى يیَهَضّب ّوچٌت

 بیآٍضاى  یطّبیاذتلال زض هؿ بی عیضغسز زضٍى یالگَّب طییتغ
قًَس ٍ ثبػث اذتلال ػولکطز  یػولکطز یّب ؿتنیؾ يیٍاثطاى ث

هَاضز، ثب ثعضگتط قسى تَهَضّب، احتوبل  كتطیقًَس. زض ث یقٌبذت
زض هغبلؼِ حبضط ّط چٌس  .(31) بثسییه فیافعا ییضذسازّب يیچٌ

هَاضز هطتجظ ثب آؾیت ّبی قٌبذتی ثطضؾی ًكس اهب ّوطاُ ثب 
ّبی حطکتی ًیع زض گطٍُ تَهَضی تصَیطّبی ّیؿتَلَغی آؾیت

ط ثبفتی توطیي َّاظی ًیع ثؿیبض هكبّسُ قس. زض ثطضؾی تصبٍی
-همساض اًسکی کبّف زض ًکطٍظ ثبفتی هكبّسُ قس کِ ثِ ًظط هی

ای زض کبّف پیكطفت تَهَض هَثط ضؾس توطیي ٍضظقی ثِ گًَِ

 يیتوطزض هغبلؼِ ذَز ًكبى زازًس کِ ٍ ّوکبضاى  Riggsثبقس. 
 یبثیٍ ثبظ سیاضتمبء هبزُ ؾف یهَثط ثطا یالِیٍؾ یٍضظق

ظهبى ٍاکٌف زض کَزکبى تحت زضهبى ثب  ٍ ثْجَز پَکبهپیّ
ّطچٌس ایي  اؾت. یهغع یتَهَضّب یتكؼكؼبت خودوِ ثطا

هحممبى ثط ضٍی ًوًَِ اًؿبًی تحمیك کطزًس اهب تغییطات 
ؾبذتبضی هغعی ٍ کٌتطل گؿتطـ تَهَض ضا ثب توطیي ًیع هَضز 

زّس کِ ٍضظـ یًكبى ه یَاًیح . هغبلؼبت(28)تبییس لطاض زازًس 
ٍ  یؾبظ ػصج فیپ یّبٍ ًَضٍغًع ضا زض لؿوت ییظاضگ َغًع،یگل

زض هحبفظت ٍ  طیزضگ کیًَضٍتطٍف یّبهَلکَل سیتَل يیّوچٌ
 فیافعا ی ضاٌبپؿیؾ یطیضقس ٍ قکل پص ،یؾلَل یاضتمبء ثمب

. ثْجَز تغییطات ثبفتی گطٍُ ٍضظقی هغبلؼِ (33 ،32) زّسیه
حبضط زٍض اظ اًتظبض ًیؿت. زض هغبلؼِ حبضط ّطچٌس تغییطات 

ّبی ضیل تبین گلیَغًع ٍ ضگعایی اضظیبثی ًكس اهب ثب تکٌیک
تغییطات چٌس فبکتَض ذبضج ؾلَلی ثبفت تَهَض قسُ ًیع اضظیبثی 

 قس.
غعی ًتبیح هغبلؼِ حبضط ّوچٌیي ًكبى زاز کِ زض ثبفت ه

زاض ضا ًكبى افعایف هؼٌی PXN  ٍPTK2ّب تَهَض قسُ ثیبى غى
ّب ضا ّفتِ ایي غى 4زاز کِ توطیي ٍضظقی َّاظی ثِ هست 

لبثل  یآگْ فیػبهل پ کیهوکي اؾت  PXNکبّف زاز. 
ثیبى کطزًس کِ  ؾبى ٍ ّوکبضاى .(34) ثبقس GBM یاػتوبز ثطا

 یتَهَض اضتجبط زاضز ٍ ثمب كطفتیثب پ PXNاظ حس  فیث بىیث
لصا کبّف  .(35) کٌسیه یٌیثفیپ َثلاؾتَهبیضا زض گل فیضؼ

ثیٌی کٌٌسُ کبّف فؼبلیت تَهَض ثبقس تَاًس پیفایي فبکتَض هی
کِ زض هغبلؼِ حبضط ایي هْن ثب توطیي َّاظی تبییس قس. ّوؿَ 

زض  PXN بىیثثب گطٍُ تَهَضی هغبلؼِ حبضط ًكبى زازُ قسُ کِ 
 ىاظ خولِ ؾطعبى پطٍؾتبت، ؾطعب ن،یهرتلف ثسذ یّب ؾطعبى

ثب  ؿِیٍ هلاًَم زض همب یزّبًِ ضحن، ؾطعبى هط هثبًِ، ؾطعبى
 نیتٌظ یتَخْ هدبٍض ثِ عَض لبثل یتَهَض طیغ یّب ثبفت

ٍاؾغِ  کیتَاًس ثِ ػٌَاى یه PXN. (36, 18) قَز یه افعایكی
ذبضج  تَغىیفؼبل قسُ ثب ه ٌبظیک يیپطٍتئ یزّگٌبلیؾ يیث

 زض ؾطعبى پطٍؾتبت ػول کٌس یاّؿتِ یؿیٍ ضًٍَ یاّؿتِ
 یؾلَل یًَسّبیثط ضقس تَهَض زض پ PXN ي،یػلاٍُ ثط ا .(18)

زّس یه ًكبىگصاضز، کِ یه طیتأث یؾطعبى پطٍؾتبت اًؿبً
PXN  ؾطعبى پطٍؾتبت  یثطا یّسف زضهبً کیهوکي اؾت
ٍ  ییظاضگ ،یؾلَل طیتکث یاضتمب لیپتبًؿ يیّوچٌ PXNثبقس. 

زض  PI3K/AKT ٌگیگٌبلیؾ طیهؿ یاًساظضا ثب ضاُ یتْبخن ؾلَل
ًیع ثِ  GBMهب زض  یّببفتِی ثب. هغبثك (36) ؾطعبى هثبًِ زاضز

زض گؿتطـ تَهَض اظ ایي هؿیطّب ًیع ًمف  PXNضؾس ًظط هی
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ًكبى زاز کِ فؿفبتبظ ٍ ّوَلَگ  یگطیهغبلؼِ ززاقتِ ثبقس. 
ضا هْبض  PXN بىیتَاًس ثیؾطکَة کٌٌسُ تَهَض، ه کی ي،یتٌؿ

/فبکتَض PI3K/AKT ٌگیگٌبلیؾ تیکٌس ٍ هتؼبلجبً ثب کبّف فؼبل
ؾطعبى ضٍزُ ثعضگ ضا  كطفتی، ثطٍظ ٍ پκB (-NF) یاّؿتِ

هحل اتصبل  يیچٌس یحبٍ PXN. زض ٍالغ، (37) ؾطکَة کٌس
هوکي اؾت  PXNکِ یؿت هؼٌ يیاؾت، کِ ثِ ا NF-κB یثطا

تَاًس لصا کبّف ایي فبکتَض هیثبقس.  NF-kB یزؾت يییّسف پب
هؿیطّبی ؾیگٌبلی هْن ضا هْبض کٌس کِ ایي هْن زض هغبلؼِ 

 PXN ي،یػلاٍُ ثط احبضط ثب توطیي ٍضظقی َّاظی هیؿط قس. 
 STAT3ٍ  یکبًًَ یچؿجٌسگ ٌبظیزؾت ک يییثِ ػٌَاى ّسف پب

 کی ي،یلتیکِ ًَث ًسٍ ّوکبضاى ًكبى زاز يیپیکٌس. ًیػول ه
ثِ پطٍهَتط  STAT3 بلاظ اتص یطیثب خلَگ ،یؼیعج سیفلاًٍَئ
PXN ٌِیؾطعبى ؾ یّب زض ؾلَل MCF-7  ٍT47D اثطات ،

ثِ عَض هكبثِ،  .(38) کٌس یتَهَض اػوبل ه ییظا ثط ضگ یهْبض
 قَز، یه بىیث GBMزض  PTK2ثب  PXNهب ًكبى زاز کِ  حیًتب

 نیتٌظ یثطا PTK2هوکي اؾت ثب  PXN زّس یکِ ًكبى ه
 یفؼبل ؾبظ ي،یثط ا ٍُتؼبهل زاقتِ ثبقس. ػلا GBM كطفتیپ

ظیطا کِ ایي  کٌسیکوک ه ثِ اؾتحکبم تَهَض PTK2هساٍم 
ًیع قٌبؾبیی  ٌبظیک یکبًًَ یچؿجٌسگفبکتَض ثِ ػٌَاى فبکتَض 

-. لصا کبّف ایي زٍ غى زض گطٍُ توطیي َّاظی هی(39)قَز هی

تَاًس ثِ ػٌَاى یک ّسف زضهبًی زض کٌتطل اؾتحکبم ؾلَلی 
تَهَض ًیع هؼطفی قَز. ثب ایي ٍخَز هغبلؼبت هحسٍزی تب کٌَى 

ّب ًیع هحممبى اًس. زض تبییس ایي هکبًیعمَع پطزاذتِثِ ایي هَض
( ضا PTK2) 2 ٌبظیک يیطٍظیت يیپطٍتئ یؼٌی، FAKغى کسکٌٌسُ 

کٌٌس هی كٌْبزیپ زضهبًی زض تَهَضّسف ثبلمَُ  کیثِ ػٌَاى 
 فیافعا ٌِیؾطعبى ؾ یّب ؾلَلًكبى زازُ قسُ کِ زض  .(40)

ایي زض حبلی اؾت کِ زض قطایظ  .(41)زّس ضخ هی PTK2 یکپ

فیعیَلَغیک ایي فبکتَض زض اؾتحکبم هبتطیکؽ ذبضج ؾلَلی 
ًكبى زازًس  ٍ ّوکبضاى Erskineًمف زاضز. زض ثبفت ػضلاًی 

ضا زض ثبفت  PTK2تَاًس ثیبى غى ّفتِ توطیي همبٍهتی هی 9کِ 
فتی ًیع هَثط اؾت ػضلاًی افعایف زّس کِ زض ّبیپطتطٍفی ثب

زض هسل  PTK2. ایي زض حبلی اؾت کِ هغبلؼِ حبضط (42)
-پبتَلَغیک تَهَض اضظیبثی قس ٍ هكرص قس توطیي َّاظی هی

ضا زض ثبفت تَهَض هغعی کبّف  PXNٍ ّوچٌیي  PTK2تَاًس 
زّس کِ ًمف هْوی زض کٌتطل ٍ کبّف پیكطفت تَهَض هغعی 

 زاضًس.

 گیری یجٍوت

ضؾس توطیي َّاظی هغبلؼِ حبضط ثِ ًظط هیثط اؾبؼ ًتبیح 
ثب قست هتَؾظ زض هسل حیَاًی لبزض ثِ ضؼف زض ؾبذتبض ؾلَلی 

 PTK2ٍ ّوچٌیي   PXNثب تٌظین هٌفی  GBMتَهَض ًبقی اظ 
-قَز. لصا کبّف ایي فبکتَضّب ثب توطیي ٍضظقی َّاظی هیهی

 تَاًس ثِ ػٌَاى یک پتبًؿیل زضهبًی زض هغبلؼبت آیٌسُ ًیع هَضز
 ثطضؾی زلیك لطاض گیطز.

 تشکر ي قدرداوی

-ضؾبًیسُ یبضی پطٍغُ ایي زض ضا هب کِ افطازی توبم اظ ًَیؿٌسگبى

هغبلؼِ  یيهطاحل ا توبم يیّوچٌ. کٌٌسهی لسضزاًی ٍ تكکط اًس
ثَز  طاىیتْطاى، ا ی،اذلاق زاًكگبُ آظاز اؾلاه یتًِظط کو یطظ
 (.IR.IAU.SRB.REC.1401.029اذلاق:  کس)

 مىبفع تعبرض

 گًَِ تؼبضض هٌبفؼی ثیي ًَیؿٌسگبى ٍخَز ًساضز. یچّ
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Abstract 

Introduction: Exercise is one of the recommended factors to reduce mortality from all types of cancer, 

especially brain cancer. The purpose of this study was to investigate the changes in the expression of 

Paxillin and PTK2 genes in the brain tissue of rats with glioblastoma multiforme after aerobic exercise 

training. 

Materials and Methods: Twenty-four male Wistar rats were divided into three groups (n=8): Healthy 

control, brain tumor, and tumor + aerobic training (AT). Glioblastoma was injected into frontal cortex of 

rats' brain. The exercise group performed aerobic exercises on the treadmill for four weeks and three days 

per week at a speed of 18 meters per minute for 25 to 40 minutes. At the end, the rats were sacrificed and 

Paxillin and PTK2 genes of their brain tissue were analyzed by Real-time PCR method. Histological 

images with H&E method were also used to confirm the tumor. 

Results: The tumor group showed increased necrosis and brain tissue damage compared to the healthy 

control group. In addition, the tumor group showed a significant increase in the expression of Paxillin and 

PTK2 genes compared to the healthy control group (p<0.001). This was while doing aerobic exercise in 

animals with brain tumor caused a significant decrease in Paxillin and PTK2 compared to the tumor group 

(p<0.001). 

Conclusion: Performing aerobic exercise in animals with brain tumors can reduce tumor cell strength by 

reducing the expression of Paxillin and PTK2 genes (effective in the extracellular matrix). However, more 

studies are needed in this field. 

Keywords: Glioblastoma Multiforme, Aerobic Exercise, Paxillin, PTK2 
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