
 وهشيمقاله پژ

 

851 

 ارمغان دانش، مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ياسوج 

( 173شماره پي در پي )بهمن و اسفند، 6 ، شماره30دوره  

 

زمان کانابیدیول بر  ثیر تمرین هوازی و تجویز هم أت 

و فاکتورهای اکسایشي پروستات   mTORبیان ژن 

 های نر صحرایي تغذیه شده با رژیم پرچربموش
 1، حسین عابدنطنزی2حشمت الله پارسیان  ، *1، ماندانا غلامي 1مرضیه حافظي ایردموسي 

 شررهر واحررد علرروم ورزشرري، گررروه تربیررت برردني و2،واحد علوم و تحقیقات، دانشگاه آزاد اسلامي، تهران، ايران  گروه تربیت بدني وعلوم ورزشي،1

 ، دانشگاه آزاد اسلامي، تهران، ايرانقدس

 05/09/1404 تاريخ پذيرش:          06/1404/ 17 تاريخ وصول:

 چکیده

هايي شررامل اسررترس : چاقي يک عامل خطر مهم برای سرطان پروستات است، که برره طررور بررازقوه از طريررم مكانی ررمزمینه و هدف

هررای گیرراهي برره عنرروان اقرردامات کند. در حازي کرره ورزش هرروازی و مكملعمل مي)راپاماي ین( mTORم یر سیگنازینگ اک یداتیو و 

تعیررین و اين مطازعرره ، زذا هدف از و ورزش بر اين م یرها هنوز مشخص نی ت  (CBDکانابیديول)اند، اثر ترکیبي  متقابل شناخته شده

هررای نررر و فاکتورهررای اک ايشرري پروسررتات موش  mTORزمرران کانابیررديول بررر بیرران  ن  تأثیر تمرين هوازی و تجررويز همبررسي  

 صحرايي تغذيه شده با ر يم پرچرب بود.

 

 گرم( به طور تصادفي برره پررنو گررروه 20±240های صحرايي نر وي تار)محدوده وزني: در اين مطازعه تجربي، موش روش بررسي:

CBD(Sup )+ مكمررلHFD (،Exe+ورزش)HFD، HFDکنترررل  کنترل سازم)ر يم غررذايي اسررتاندارد(، ؛در هر گروه( تق یم شدند 8تعداد=

گرم بر کیلوگرم، پنو روز در هفته و به مدت شررش هفترره از طريررم میلي 100با دوز  CBD  (Exe+Sup+CBD .)CBD+ ورزش+ HFDو

دقیقه در روز، پنو روز در هفته و به مدت شش هفترره بررود.   60گاوا  تجويز شد. پروتكل ورزشي شامل دويدن روی تردمیل به مدت  

 RT-PCRبررا روش  mTORآوری شررد. بیرران  ن های بافت پروسررتات و خررون  مرر چهل و هشت ساعت پس از آخرين مداخله، نمونه

آوری شررده بررا اسررتفاده از های  م داده ها الايزا ارزيابي شدند.سرم با استفاده از روش  GPXو    SODهای  گیری شد و فعازیتاندازه

 تجزيه و تحلیل شدند.  کوهن، تعقیبي توکي،  طرفهيک، آنازیز واريانس زون،  شاپرور ويلکهای آماری  آزمون

 

در گروه  mTORبیان  ن    ها:یافته فقط  کنترل    Exe+Supو    Supهای  پروستات  با گروه  داری نشان  کاهش معني  HFDدر مقاي ه 

در مقاي ه با گروه کنترل سازم به طور    HFDسرم در گروه کنترل    GPXو    SODهای  . فعازیتبه ترتیب(  p=0198/0و    p=023/0)داد

داری در فعازیت هر دو  افزايش معني  ر  Exe+Supو    Sup،  ر    Exe  برای هر دو(. هر سه گروه مداخله   (>0001/0p)داری کمتر بودمعني

 (. >05/0p)نشان دادند HFDاک یداني در مقاي ه با گروه کنترل آنزيم آنتي

 

  mTORيک استراتژی مؤثر برای کاهش بیان  ن    CBDهمراه با مكمل  رسد ورزش هوازی با شدت متوسط  به نظر مي  گیری: نتیجه

تنظیم يک  تقويت سی تم  پروستات،  تكثیر سلوزي و  کلیدی  آنتيکننده  يافته  اک یدانيدفاع  اين  باشد.  در شرايط چاقي  ها  سی تمیک 

 دهنده نقش محافظتي بازقوه اين مداخله ترکیبي در برابر تغییرات پروستات مرتبط با چاقي است. نشان

 

 اک یداني.های آنتي، آنزيم mTORورزش هوازی، کانابیديول، پروستات، ر يم غذايي پرچرب،   کلیدی: هایهواژ

گروه تربیت بدني وعلوم ورزشي، واحد علوم و تحقیقات، دانشگاه آزاد اسلامي،  ماندانا غلامي، تهران نویسنده مسئول: * 

Email: m.gholami@srbiau.ac.ir 

نشريه به صورت   نشريه علمي پژوهشي ارمغان دانش واب ته به دانشگاه علوم پزشكي ياسوج، يک نشريه با دسترسي آزاد است و تمامي مقالات منتشر شده در اين"

 " دسترسي آزاد منتشر مي شوند.
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 مقدمه

چاقي به عنوان يک پاندمي  هاني، يک ري ررک  

ها، از  فاکتور م تقل و تثبیت شده برای انواع نئوپلازی

.  (1)شررودمح رروب مي(PCa)  مله سرررطان پروسررتات

هررای اپیرردمیوزو يک، اگرچرره در برخرري مرروارد  داده

شرراخص ترروده  متناقض برروده، حرراکي از ارتبررا  بررین  

های مهررا م  بالا بررا افررزايش بررروز سرررطان  (BMI)بدني

پروستات، عود پس از درمان و مرگ و میررر ناشرري از  

های غذايي پرچرب،  . مصرف ر يم(2)اين بیماری است

از طريم ازقای چاقي، مقاومت به ان وزین و ايجاد يررک  

محرریط ازتهررابي مررزمن و سی ررتمیک، ب ررتری م رراعد  

. ايررن حازررت  (3و  4)کنرردبرررای کارسررینو نز فررراهم مي

 های فعررال اک رریژنگونهازتهابي از طريم توزید مزمن  

(ROS)  زنجیررره تنف رري  منررابعي ماننررد    برره وسرریله

اک رررریداز و م رررریر اسررررید    NADPH  ،میتوکنرررردری

،  DNAآراشرریدونیک، منجررر برره آسرریب اک رریداتیو برره  

هررای سررلوزي شررده و م رریرهای  زیپیرردها و پروتئین

سیگنازینگ مرتبط بررا تكثیررر و بقررای سررلوزي را مختررل  

 .(5و  6)کندمي

  م رریردر میرران ايررن م رریرهای سرریگنازینگ،  

  يک کینرراز  mTOR.  کندنقش محوری ايفا مي راپاماي ین

است کرره برره عنرروان يررک رگولاتررور اصررلي هموسررتاز  

. در  (7)کنرردانر ی، متابوزی م و رشد سررلوزي عمررل مي

های ازتهررابي  شرايط چاقي، فاکتورهای رشد و سرریگنال

چنررین  و هم (IL-6زپتررین وماننررد  )ناشرري از بافررت چربرري

هايپران وزینمي، اين م یر را به طور غیرطبیعي فعررال  

در   mTOR م یر . فعال شدن بیش از حد(8و  9)کنندمي

پروستات، تكثیررر سررلوزي را افررزايش داده، آپوپترروز را  

نمايد کرره همگرري  کند و آنژيو نز را تحريک ميمهار مي

و   11)های کلیرردی پیشرررفت سرررطان ه ررتنداز ويژگي

. بنررابراين، مهررار فعازیررت غیرطبیعرري ايررن م رریر  (10

تواند يک راهبرد درماني امیدبخش برای پیشررگیری  مي

 .يا مهار تومورزايي پروستات مرتبط با چاقي باشد

 در اين راستا، تعديل سبک زندگي به عنوان يک

غیرتها مي مررورد تو رره قرررار گرفترره اسررت.  رويكرد  

هررای هرروازی، بررا  فعازیت بدني منظم، برره ويررژه ورزش

بهبود پروفايل متابوزیک، کاهش اسررترس اک رریداتیو و  

تواند بررر م رریرهای سرریگنازینگ  ازتهاب سی تمیک، مي

. از سرروی  (12)تررأثیر بگررذارد mTOR سررلوزي از  ملرره

ديگر، ترکیبات گیرراهي نیررز پتان رریل بررالايي دارنررد. در  

ترررين  يكرري از فراوان  ،(CBD)کانابیررديولهررا،  میرران آن

، برره دزیررل خرروا   فیتوکانابینوئیرردهای گیرراه شرراهدانه

کنندگي ايمني مررورد  اک یداني و تعديلضدازتهابي، آنتي

انررد  نشان دادهها  بررسي.  (13)مطازعه قرار گرفته است

های  توانررد از طريررم تعررديل گیرنرردهمي CBD کرره

های  و نیررررز گیرنررررده  (CB2عمرررردتاً) کانابینوئیررردی

غیرکانابینوئیرردی، اسررترس اک رریداتیو و م رریرهای  

 .(14)ازتهابي را مهار کند

با اين حال، اثر ترکیبي اين دو مداخله قدرتمنررد  

هررای  بررر بیرران  ن (CBDگیری  ورزش هوازی و مكمل)

،  mTOR زايي پروستات، ماننرردکلیدی درگیر در سرطان

در شرررايط    اک رریدانيدفرراع آنتيچنررین سی ررتم  و هم

چاقي، به خوبي شناخته نشده است. بنررابراين، مطازعرره  

حاضر با اين هدف طراحي شد کرره تررأثیر شررش هفترره  
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گیری  تمرين هوازی با شدت متوسط را به همراه مكمل

در بافررت پروسررتات و   mTOR بررر بیرران  ن  کانابیديول

اک یدانتي سوپراک ررید  آنتيهای  چنین فعازیت آنزيمهم

در  (GPX) گلوترراتیون پراک رریدازو  (SOD) دي ررموتاز

های نر تغذيه شده با ر يم پرچرب مررورد بررسرري  رت

 .  قرار دهد

 

 بررسي روش

سر موش صررحرايي    40در اين مطازعه تجربي،  

گرررم و    240±20نر نژاد وي تار)با میانگین وزن اوزیرره

هفته( اسررتفاده شررد. حیوانررات در شرررايط    12-10سن  

گراد، رطوبررت:  در رره سررانتي  22±2کنترررل شررده)دما:  

  12سرراعت روشررنايي/  12، چرخه نرروری:  درصد 5±50

ساعت تاريكي( با دسترسي آزاد به آب و غذا نگهداری  

ای بررا  شرردند. پررس از يررک دوره سررازگاری دو هفترره

ها به طور تصررادفي برره  دريافت غذای استاندارد، موش

                            کنترررررل    ؛تق رررریم شرررردندم رررراوی    پررررنو گررررروه

+  HFD  ،HFDسررازم)ر يم غررذايي اسررتاندارد(، کنترررل  

( و  Sup)CBD+ مكمررررررررررررررررررل  HFD  (،Exeورزش)

HFD+ورزش+CBD   (Exe+Sup+CBD.) 

مطازعرره حاضررر بررا تأيیديرره کمیترره اخررلا  در  

دانشررگاه آزاد اسررلامي،  پزشرركي  هررای زي تپژوهش

بررررا اصررررول هل ررررینكي و  تطررررابم  و در  تهررررران  

ازمللررري کرررار برررا حیوانرررات  های بیندسرررتورازعمل

 آزمايشگاهي انجام شد.

طور کرره اشرراره شررد، حیوانررات برره طررور  همان

تصادفي به پنو گروه تق رریم شرردند. گررروه کنترررل در  

طول مطازعه ر يم غذايي معموزي خود را حفظ کردنررد،  

در حازي که چهار گروه ديگر به مدت چهار مرراه تحررت  

ر يم غذايي پرچرب قرررار گرفتنررد. برررای ايجرراد ر يررم  

چربي گیاهي  امد به ر يررم    درصد  37  غذايي پرچرب،

  40 غذايي استاندارد اضررافه شررد تررا میررزان چربرري برره

  87/3  افزايش يابد. ر يررم غررذايي اصررلا  شررده  درصد

درصررد    6/19  کرررد و ازکیلوکازری در گرررم تررأمین مي

کربوهیدرات   درصد 4/40 چربي و درصد 40  پروتئین،

به منظور بررسي ازقا کبررد چرررب بررر  تشكیل شده بود. 

قبررل از شررروع  اساس ر يم غذايي پرچرب ا را شررده  

سر رت يكي از گروه شرراهد    4پروتكل تمرين و مكمل،  

طررور  ه  و سه سر از آزمودني تحررت ر يررم پرچرررب، برر 

سرراخت   Zonecare-Q9سررونوگرافي تصادفي با دستگاه  

برره  پررراب مخصررو  حیوانررات کوچررک     ووان چین با

دامپزشک مورد سونوگرافي کبد و احشاء قرررار  وسیله 

گرفتند  کرره برره غیررر از يررک سررر رت شرراهد در سرراير  

ها شواهد کبد چرب قابل مشرراهده بررود کرره در  آزموني

. پررس از  (1گزارش سونوگرافي قید گرديده است)شكل 

هررا بررر اسرراس  هررای مطازعرره، موشبندی برره گروهطبقه

های طراحي شررده، هشررت هفترره تحررت درمرران  پروتكل

 تجربي قرار گرفتند.  

هررا يررک  قبل از شروع ر يم ورزشرري، همرره رت

دوره سازگاری را طي کردند تا استرس بررازقوه ناشرري  

از تجهیزات به حداقل برسد. پروتكررل ورزشرري شررامل  

دويدن روی تردمیل به مدت پنو روز در هفته به مرردت  

شش هفته بود، در حازي که ر يررم غررذايي پرچرررب برره  

شد. روش تمرين شامل تغییرات  زمان حفظ ميطور هم
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تدريجي در شدت و مرردت زمرران بررود. در طررول دوره  

تمرين، مراحل گرم کردن و سرد کردن برره مرردت پررنو  

متر در دقیقه در ابتدا و انتهای هررر    10دقیقه با سرعت  

 ل ه انجام شد. پروتكل تمرررين برره شررر  زيررر پرریش  

هفترره  ، دقیقه 30متر در دقیقه به مدت  15: 1رفت: هفته 

متررر   21: 3هفته  ،  دقیقه  35متر در دقیقه به مدت    18:  2

متر در دقیقه به    23:  4هفته    ،دقیقه  40در دقیقه به مدت  

  50متر در دقیقرره برره مرردت    25:  5هفته    ،دقیقه  45مدت  

 .دقیقه  60متر در دقیقه به مدت    27:  6هفته    و  دقیقه

مكمررررل کانررررابیس بررررا اسررررتفاده از روش  

گرررم  میلي  100پرکولاسیون تهیه شد. عصرراره بررا دوز  

بر کیلوگرم از طريم گاوا  به مدت شش هفترره تجررويز  

هررای گیرراه کانررابیس بررا همرراهنگي دانشرركده  شررد. برگ

داروسازی دانشگاه تهران تهیرره، در محیطرري تاريررک و  

  درصررد 70 بدون رطوبت خشک و با استفاده از اتانول

به عنوان حلال استخراج شدند. برای اطمینان از حررذف  

کامل حررلال، محلررول در دسررتگاه تبخیررر چرخشرري بررا  

دور در دقیقه   50گراد و سرعت در ه سانتي  45دمای  

فرآوری شد. عصاره نهايي بررا اسررتفاده از پمرر  خررلاء  

ای در يخچال نگهداری  بیشتر تغلیظ و در ظرف شیشه

سازی برررای موا هرره سررلوزي شررامل  شد. فرآيند رقیم

اتررانول و آب مقطررر بررود. سررمیت سررلوزي عصرراره  

هیدروازكلي و دوز بهینه برای اين مطازعه با استفاده از  

 ارزيابي شد.  MTTروش  

سرراعت پررس از آخرررين  ل رره مداخلرره،    48

حیوانات پس از بیهوشي عمیم با تزريم داخل صررفاقي  

  5( و زايلازيررن)گرررم بررر کیلرروگرممیلي  100کتررامین)

های خررون  (، قرباني شدند. نمونررهگرم بر کیلوگرممیلي

دور در    3000از قلب گرفته شده و پس از سانتريفیو )

  80دقیقرره(، سرررم  رردا و در دمررای    10دقیقه به مرردت  

بافررت پروسررتات نیررز  گراد نگهداری شررد.  در ه سانتي

،   (PBS)ش ته شده با سررازین ف ررفات بررافر خارج شده،

.  برای آنازیزهای موزكوزي در نیترو ن ماي  منجمد شد

ها بررر  برداری و نگهررداری نمونررهکلیرره مراحررل نمونرره

اساس پروتكل استاندارد آزمايشگاه و برای  لوگیری  

 .ها انجام شداز تخريب نمونه

 هررای سوپراک ررید دي ررموتازفعازیررت آنزيم

(SOD) و گلوترراتیون پراک رریداز(GPX)    در سرررم بررا

،  ZellBioشرررکت) ELISAهررای تجرراریاسررتفاده از کیت

های سرررازنده  و مطرررابم برررا دسرررتورازعمل(  آزمررران

برررای اطمینرران از دقررت و پايررايي  .  گیری شرردندانرردازه

انجررام  (Duplicate) هررا در دو تكرررارنتايو، تمامي آزمون

کیررت    برره وسرریلهه شررده  يشد و از منحني استاندارد ارا

هررای  برای محاسبه مقادير نهايي استفاده گرديد. کنترل

مثبت و منفي مو ود در کیت نیز در هررر ران آزمررايش  

 .ارزيابي شدند

يک متخصص  نتیک  به وسیله  طراحي پرايمر   

شرررکت پیشررگام سررنتز شررد.    برره وسرریلهتكمیررل و  

ساختارهای ثانويه بازقوه و تشرركیل دايمررر پرايمررر بررا  

ارزيررابي   Primer Express 3.0 افررزاراسررتفاده از نرم

برررای تأيیررد اختصاصرریت)روايي(،  .  (1شرردند) دول  

قرار گرفتند تررا از   BLAST های پرايمر تحت آنازیزتوازي

هررای غیرهرردف اطمینرران حاصررل  عدم تطررابم بررا توازي

                                         عرررررلاوه برررررر ايرررررن، کرررررارايي تكثیرررررر.  شرررررود
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(Amplification Efficiency)     هر  فررت پرايمررر بررا سرراخت

                منحنرري اسررتاندارد و در نظررر گرررفتن بررازه کررارايي

 .سازی شدبهینه  درصد 110-90

استخراج شده از بافت با   RNA کیفیت و خلو 

)بررازه  نانومتر   260/280استفاده از ن بت  ذب نوری  

دسررتگاه اسررپكتوفتومتر   به وسیله( 8/1-2/0قابل قبول 

 RNA هایارزيابي شد. يكنررواختي و يكپررارچگي نمونرره

 .نیز با استفاده از ازكتروفورز  ل آگاروز تأيید گرديد

هررای کیررت از  ، تمررام معرفcDNAسررنتزبرررای  

از   RNA هایگراد و نمونررهدر رره سررانتي  -20دمررای  

برررای   .گراد خررارج شرردنددر رره سررانتي  -70دمررای  

، کلیرره  RNaseبرره وسرریله   RNA  لرروگیری از تخريررب

مراحل در شرايط استريل و با استفاده از زوازم عاری  

پس از ذوب شرردن، برره تانررک  .  انجام پذيرفت RNase از

هررا تحررت  ازت منتقل شدند. قبل از استفاده، تمام معرف

ورتكس و چرخش مختصر قرررار گرفتنررد. برررای تهیرره  

،  RT ، آنررزيمRT شررامل بررافر  ر، ا ررزای لازم  RTمخلو 

بررا هررم ترکیررب   و آب تیمار شده با Oligo dT پرايمرهای

  19زیترررری در  میلي  2/0هرررای  شرررده و در میكروتیوب

های حاوی  دند. میكروتیوبمیكروزیتر آزیكوت توزي  ش

برررای چرخرره دمررايي در   RNA هایو نمونرره RT مخلو 

يک دستگاه ترمال سايكلر يا هیتر بلرروخ خشررک قرررار  

  ،cDNAبه منظور کنترل کیفیت فرآيند سررنتز.  داده شدند

 يک نمونه کنترل بدون آنررزيم ريررورس تران رركريپتاز

(No-RT Control)     برای هر نمونه برره منظررور تشررخیص

 هاینمونه.  آزودگي  نومي احتمازي، در نظر گرفته شد

cDNA     حاصل تا زمان تجزيه و تحلیل بیشتر در دمای

 .گراد نگهداری شدنددر ه سانتي -20

    های مورد نظررر بررا اسررتفاده از روشبیان  ن

PCR و بررا کیررت SYBR Green   در دسررتگاه Applied 

Biosystems StepOnePlus   هررا  واکنش.  گیری شررداندازه

در سرره تكرررار تكنیكرري انجررام شرردند. شرررايط چرخرره  

در رره    95حرارترري برره شررر  زيررر بررود: مرحلرره اول:  

سررازی آنررزيم،  دقیقه برای فعال  10گراد به مدت  سانتي

در رره   95سیكل شررامل: مرحلرره دناتوراسرریون در    40

ثانیه و مرحله اتصال/امتداد در    15گراد به مدت  سانتي

دقیقرره. برررای تأيیررد    1گراد برره مرردت  در ه سررانتي  60

اختصاصیت محصولات تكثیر شده، در پايان هررر ران،  

 توزیررد و تحلیررل شررد.  ن  (Melting Curve) منحني ذوب

GAPDH برره عنرروان کنترررل داخلرري (Endogenous 

Control)هررا اسررتفاده گرديررد و  سررازی دادهبرررای نرمال

 .  انجام شد   ΔΔCT–^2ها با روش  آنازیز داده

کلیررره مراحرررل آزمايشرررگاهي مطرررابم برررا  

آزمايشررگاه  (SOP) های استاندارد عملیرراتيدستورازعمل

انجام شد. برای اطمینان از تكرارپذيری)پايايي( نتررايو،  

يک اپراتور  به وسیله  تمامي آنازیزها در چندين نوبت و 

هررای داخلرري و اسررتانداردهای  انجررام گرفررت. از کنترل

مر   در سراسر فرآيندهای بیوشرریمیايي و موزكرروزي  

 .  برای کنترل تغییرات بین آزمايشي استفاده شد

آوری شررده بررا اسرررتفاده از  هررای  مرر داده

،  شاپروررر ويلررکهای آمرراری  و آزمون  SPSS  افزارنرم

  کرروهن،  تعقیبرري ترروکي  ،طرفررهيکآنازیز واريانس    ،زون

 تجزيه و تحلیل شدند.
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رژیم غذایي پرچرب با استفاده از تکنیک سونوگرافي. الف( گروه کنترل    به وسیلهبررسي نفوذ چربي به بافت کبد و القای چاقي    :1شکل  

 . HFDسالم، ب( گروه  

 

 های پرایمر توالي   : 1جدول  

 موقعیت روی الگو  پرایمر  توالي  مشخصه

Gene F:5CATTGCTGACAGGATGCAGAAGG3 23 04/62 
mTOR  22 17/64 

 R:5TGCTGGAAGGTGGACAGTGAGG3   
GAPDH F: 5CGGGAAGACAATAACTGCACCC3   

 R:5CGGTTAGCAGTATGTTGTCCAGC3   
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 هایافته

بافررت پروسررتات در    mTORتغییرات در بیرران  ن          

نشان داده شده است. بر اساس نتررايو آزمررون   2شكل 

های مختلف  بین گروه  طرفهيک  آنازیز واريانس  آماری  

داری و ررود  تفرراوت معنرري  mTORتحقیم در بیرران  ن  

. نتررايو آرمررون تعقیبرري  (p  ،903/4=F=0034/0)داشررت

در   mTORتوکي نشرران داد هررر چنررد مقررادير بیرران  ن 

امررا ايررن افررزايش ن رربت برره    ،افزايش يافررت  HFDگروه  

امررا در    (،<05/0p)گررروه کنترررل سررازم معنرري دار نبررود

، مرررررداخلات مكمرررررل  HFDمقاي ررررره برررررا گرررررروه  

و مداخلررره ترکیبررري ورزش و    (p=023/0)کانابیررردويل

دار در بیرران  ن  کرراهش معنرري  (p=0198/0)کانابیرردويل

mTOR   (.2پروستات را نشان دادند)شكل 

اک رریدانتي  هررای آنتيتغییرات در فعازیت آنزيم

SOD  وGPX  نشان داده شده اسررت )ازررف و   3در شكل

آنازیز واريانس يررک طرفرره  ب(. بر اساس نتايو آزمون  

هررای  هررای مختلررف تحقیررم در فعازیررت آنزيمبین گروه

داری و رررود  تفررراوت معنررري  SODاک ررریدانتي  آنتي

. نتررايو آزمررون تعقیبرري  (0001/0p<  ،60/46=F)داشررت

توکي نشان داد که ن بت به گروه کنترررل سررازم تمررام  

  HFD  (0001/0p<)  ،HFD+Exeهررای چررا  شررامل  گروه

(0013/0=p)  ،HFD+Sup  (0019/0=p  )  وHFD+Exe+Sup  

(0007/0=p)  هررای  دار در فعازیررت آنزيمکرراهش معنرري

ازررف(.    3را نشرران دادند)شرركل    SODاک رریدانتي  آنتي

             امررا تمررام مررداخلات درمرراني  ،  HFDن رربت برره گررروه  

  HFD+Exe  (0001/0p<)  ،HFD+Sup  (0001/0p<)شررامل  

دار در  افرررزايش معنررري  HFD+Exe+Sup  (0001/0p<)و  

 را نشان دادند.   SODاک یدانتي های آنتيفعازیت آنزيم

نازیز واريررانس  بر اساس نتايو آزمون آماری آ

هررای مختلررف تحقیررم در  چنررین بررین گروههم طرفهيک 

تفررراوت    GPXاک ررریدانتي  هرررای آنتيفعازیرررت آنزيم

. نتايو  (F=7/386و    >0001/0p)داری و ود داشتمعني

آزمون تعقیبي ترروکي نشرران داد کرره ن رربت برره گررروه  

  HFD  (0001/0p<)  ،HFD+Exeهررای  کنترررل سررازم، گروه

(0001/0p<)    وHFD+Sup  (0001/0p<)  کرراهش و گررروه

HFD+Exe+Sup  (0001/0p<)  دار در  افررررزايش معنرررري

را نشررران    GPXاک ررریدانتي  هرررای آنتيفعازیرررت آنزيم

امررا تمررام  ،    HFDب(. ن رربت برره گررروه    3دادند)شرركل  

،  HFD+Exe  (0001/0p<)مرررداخلات درمررراني شرررامل  

HFD+Sup(0001/0p<)    وHFD+Exe+Sup(0001/0p<)  

اک رریدانتي  هررای آنتيدار در فعازیت آنزيمافزايش معني

GPX  .را نشان دادند 

  GPXو    SODبررسي همب تگي پیرسررون بررین  

در گروه های مختلف تحقیم    mTORسرمي با بیان  ن  

طور که در  نشان داده شده است. همان  5و    4در شكل  

  SODنشرران داده مرري شررود همب ررتگي بررین    4شرركل  

های مختلف تحقیررم  در گروه  mTORسرمي با بیان  ن  

 (.>05/0pتأيید نشد)

شررود  نشرران داده مي  5طور که در شرركل  همان

در    mTORسرررمي بررا بیرران  ن    GPXهمب ررتگي بررین  

 (.<05/0pهای مختلف تحقیم تأيید نشد)گروه
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            انحراف استاندارد نشان داده شده است. ±ها به صورت میانگین  داده  .Real Time Pcrبافت پروستات به وسیله تکنیک    mTORبیان ژن    :2شکل  

: گروه ر يم غذايي پرچرب+تمرين  HFD+Exe: گروه ر يم غذايي پرچرب، HFD: گروه کنترل، Controlاست.  HFDداری ن به به گروه نشانه معني *

 : گروه ر يم غذايي پرچرب + تمرين هوازی + مكمل کانابیدويل. HFD+Exe+Sup: گروه ر يم غذايي پرچرب+مكمل کانابیدويل، HFD+Supهوازی، 
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انحراف    ±ها به صورت میانگینهای مختلف تحقیق. داده)ب( سرمي در گروهGPX)الف( و  SODاکسیدانتي  های آنتي تغییرات آنزیم  :3شکل  

: گروه کنترل،  کنترلاست.   HFDنشانه معني داری ن به به گروه *است.   کنترل داری ن به به گروهنشانه معني # استاندارد نشان داده شده است.

HFD ،گروه ر يم غذايي پرچرب :HFD+Exe ،گروه ر يم غذايي پرچرب + تمرين هوازی :HFD+Sup  گروه ر يم غذايي پرچرب + مكمل :

 : گروه ر يم غذايي پرچرب + تمرين هوازی + مكمل کانابیدويل. HFD+Exe+Supکانابیدويل، 
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  HFD: گروه HFD ،c: گروه b: گروه کنترل، a) های مختلف تحقیقدر گروه  mTORسرمي و بیان ژن   SODبررسي همبستگي بین   :4شکل  

انحراف   ±ورزش و مكمل( با استفاده از ضريب همب تگي پیرسون. داده ها به صورت میانگین  HFD: گروه eمكمل،  HFD: گروه dورزش، 

: گروه ر يم غذايي  HFD+Exe: گروه ر يم غذايي پرچرب، HFD: گروه کنترل،  کنترل  .>05/0p دارینشانه معني *استاندارد نشان داده شده است. 

: گروه ر يم غذايي پرچرب + تمرين هوازی  HFD+Exe+Sup: گروه ر يم غذايي پرچرب + مكمل کانابیدويل، HFD+Supپرچرب + تمرين هوازی، 

 + مكمل کانابیدويل. 
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 HFD: گروه HFD ،c: گروه  b: گروه کنترل، a) در گروه های مختلف تحقیق  mTORسرمي و بیان ژن    GPXبررسي همبستگي بین    :5شکل  

انحراف   ±ها به صورت میانگین ورزش و مكمل( با استفاده از ضريب همب تگي پیرسون. داده HFD: گروه eمكمل،  HFD: گروه dورزش، 

: گروه ر يم غذايي  HFD+Exe: گروه ر يم غذايي پرچرب، HFD: گروه کنترل،  کنترل . >05/0p دارینشانه معني*استاندارد نشان داده شده است. 

: گروه ر يم غذايي پرچرب + تمرين هوازی  HFD+Exe+Sup: گروه ر يم غذايي پرچرب + مكمل کانابیدويل، HFD+Supپرچرب + تمرين هوازی، 

 + مكمل کانابیدويل. 

 

 

 

 

 



 و همكاران  مرضیه حافظي ايردموسي

                                                                                                       (173شماره پي در پي)1404بهمن و اسفند ر 6ر شماره 30ر دورهمجله ارمغان دانش                                                             860

 بحث

ت توسترون تام پلاسما و ت توسترون آزاد برره  

پروستات در ه   یپرپلا يخطر ها شيبا افزا يطور مثبت

  هایبررسرري. در دهرره گذشررته،  (27)مرررتبط دارد  نيیپررا

  شيبررا افررزا ياند که چاقمتعدد نشان داده  کيوزو یدمیاپ

از انرررواع سررررطان از  ملررره    يخطرررر و مررررگ ناشررر 

زذا هدف از    .(28ر30)پروستات مرتبط است  یپرپلا يها

اين مطازعرره تعیررین و بررسرري تررأثیر تمرررين هرروازی و  

و    mTORزمرران کانابیررديول بررر بیرران  ن  تجررويز هم

های نر صحرايي  فاکتورهای اک ايشي پروستات موش

مطازعه حاضررر نشرران    تغذيه شده با ر يم پرچرب بود.

دت متوسررط  داد که شررش هفترره ورزش هرروازی بررا شرر 

به طررور قابررل تررو هي    (CBD)همراه با مكمل کانابیديول

پروسررتات را کرراهش داده و فعازیررت   mTOR بیرران  ن

  (SOD)اک یداني سوپراک ررید دي ررموتازهای آنتيآنزيم

های نررر چررا   را در موش (GPX)و گلوتاتیون پراک یداز

افررزايش  (HFD) تغذيرره شررده بررا ر يررم غررذايي پرچرررب

نشرران داد کرره    حاضرهای  به طور خا ، يافته.  دهدمي

هررای  تنهررا در گروه mTOR دار در بیرران  نيکاهش معن

)اعم از تنها يا ترکیبي بررا ورزش( ر    CBDکنندهدريافت

قبلرري را کرره نشرران  های  پژوهشها،  اين يافته.  داده است

برره طررور م ررتقل   CBD داد هم ورزش هوازی و هررممي

،  (15ر17)کننررداسترس اک یداتیو و ازتهاب را تعررديل مي

                        دهررد کرره ترکیررب ايررن دو  و نشرران مي کنرردتقويررت مي

                        مداخلررره در تعرررديل م ررریرهای موزكررروزي کلیررردی  

شناسي پروستات مرتبط با چاقي مؤثر  دخیل در آسیب

 .است

به خوبي م ررتند شررده اسررت کرره چرراقي باعرر   

و اخررتلال در تنظرریم    (OSافررزايش اسررترس اک رریداتیو)

های  شود کرره تكثیررر سررلولمي  mTORم یر سیگنازینگ  

.  (18و  19)کنرردپروسررتات و تومررورزايي را تقويررت مي

مرتبط با   OSدهد های ما با مشاهداتي که نشان مييافته

و   (ROSهای فعال اک رریژن)چاقي از طريم افزايش گونه

هررای کمتررر  اک رریداني، از  ملرره فعازیتکاهش دفاع آنتي

SOD    وGPX(20)، در بیمررراری پروسرررتات نقرررش دارد  ،

هم رررو اسرررت. ورزش هررروازی برررا افرررزايش تنظررریم  

زا و افزايش بیو نز میتوکندری،  های دروناک یدانآنتي

های عضله اسرركلتي، کبررد و مغررز  طور که در بافتهمان

اک یداني سی تمیک را  نشان داده شده است، دفاع آنتي

. افرررزايش ناشررري از ورزش در  (21)بخشررردبهبرررود مي

های میتوکنرردری  کننرردهاک یداني و تنظیمهای آنتيآنزيم

به کرراهش آسرریب اک رریداتیو و   SIRT-1و  PGC-1αمانند 

. ايرررن  (22)کنررردبهبرررود هموسرررتاز سرررلوزي کمرررک مي

  SODهررای  ساز افررزايش فعازیتها احتمالاً زمینهمكانی م

 سرم مشاهده شده در گروه ورزش ه تند.  GPXو  

CBD اک یداني و ضرردازتهابي  به دزیل اثرات آنتي

چندو هي خود تو رره زيررادی را برره خررود  لررب کرررده  

اک رریداني ايررن ترکیررب هررم برره طررور  است. ظرفیت آنتي

های آزاد و کنترل فلزات  م تقیم، از طريم مهار راديكال

سررازی  واسطه و هم به طور غیرم تقیم، از طريررم فعال

  2ای مررررتبط برررا اريتروئیرررد  م ررریر فررراکتور ه رررته

(Nrf2)/Keap1هررای  ، کرره منجررر برره افررزايش بیرران آنزيم

شررود،  مي  GPXو    SODزا از  ملرره  اک رریداني درونآنتي

چنررین بررا مهررار فرراکتور  هم  CBD.  (23)شرروداعمررال مي
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ازتهررابي،  های پیشو سرریتوکین  B   (NF-κB)ای کاپررا  ه ته

کنررد و برره کرراهش  دهي ازتهررابي را تعررديل ميسرریگنال

.  (24)کنررداسترس اک یداتیو و آسیب سررلوزي کمررک مي

)چه برره   CBDتنها با مكمل mTOR کاهش قابل تو ه بیان

تنهررايي و چرره همررراه بررا ورزش( کرره در ايررن مطازعرره  

مشاهده شد، شواهد قبلرري در شرررايط آزمايشررگاهي را  

های سرطان پروستات  تكثیر سلول CBD کند کهتأيید مي

را   AKT/mTOR کند و م یرهای کلیدی ماننرردرا مهار مي

کننررد، سرررکوب  کرره رشررد و بقررای سررلول را کنترررل مي

 .(25و    26)کندمي

بیشررترين اثرررات   CBD مداخله ترکیبي ورزش و

اک یداني نشان داد. با ايررن  های آنتيرا بر افزايش آنزيم

برره طررور خررا    mTOR حال، از آنجايي که کاهش بیان

 رسررد ورزش وبود، به نظر مي CBD واب ته به حضور

CBD   های تررا حرردی م ررتقل عمررل  از طريررم مكانی ررم

دار بررین  ياين تف یر با يافته عدم همب تگي معن. کنندمي

 mTORاک یدان و بیان  نهای آنتيسطو  سرمي آنزيم

ايررن نتررايو نشرران  .  شرروددر بافت پروسررتات تقويررت مي

چرره هررر دو مداخلرره بررر سی ررتم    دهررد کرره اگرررمي

بررر   CBD گذارند، اما اثررر مهرراریاک یداني تأثیر ميآنتي

احتمررالاً م ررتقیماً از طريررم تعامررل بررا   mTOR بیرران

سیگنازینگ سلوزي مرررتبط بررا رشررد و تكثیررر    م یرهای

گیرد و نه صرفاً از طريررم کرراهش اسررترس  صورت مي

بنابراين، مداخله ترکیبي با هرردف  .  اک یداتیو سی تمیک

اما م تقل م رریرهای اک رریداتیو و    ،زمانقرار دادن هم

توانررد يررک اسررتراتژی  م رریرهای رشررد سررلوزي، مي

 .چندو هي مؤثر باشد

دهررد کرره  به طور خلاصه، اين مطازعه نشرران مي

)به تنهررايي يررا همررراه بررا ورزش( يررک عامررل   CBDمكمل

پروسررتات اسررت، در   mTOR کلیدی در کرراهش بیرران  ن

به طور م تقل و   CBD حازي که هر دو مداخله ورزش و

اک رریداني سی ررتمیک را تقويررت  ترکیبرري، دفرراع آنتي

هررای مكررانیكي در مررورد  ها بینشايررن يافترره .کننرردمي

هررای  سرربک زنرردگي و درمان همكرراری بررازقوه چگونگي

گیاهي برای مقابله با اختلال عملكرد پروستات ناشي از  

 .دهدچاقي ارائه مي

مررردت زمررران مطازعررره،    ؛شررراملها  محررردوديت

هررای  های مختلف تمرينرري، عرردم بررسرري مكانیزمشدت

زررذا پیشررنهاد  باشررد،  تر و دوز مكمررل کانررابیس ميدقیررم

بر روی  وام  ان اني تعمرریم پررذيرد، افررزايش  شود  مي

های مختلف تمرينرري،  مدت زمان پژوهش، بررسي شدت

تحلیل دقیم تر مكانی م موزكوزي، استاندارد سازی نوع  

 و دوز مكمل کانابیس انجام شود.

 

 گیرینتیجه

ترروان  های ايررن مطازعرره، ميبررر اسرراس يافترره

دهي کانابیديول)چه به تنهررايي  گیری کرد که مكملنتیجه

 و چه در ترکیب با ورزش هوازی( در کاهش بیرران  ن

mTOR   های چا  نقررش اصررلي  در بافت پروستات موش

از سوی ديگر، هم ورزش هرروازی و هررم  .  کندرا ايفا مي

هررای  داری فعازیررت آنزيميبه طررور معنرر  CBD دهيمكمل

ايررن  .  دهنرردرا افررزايش مي GPX و SOD اک رریدانيآنتي

ثیرگررذاری بررر دو م رریر م ررتقل  أمداخله ترکیبرري، بررا ت

موزكوزي)سررررریگنازینگ رشرررررد سرررررلوزي و دفررررراع  
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اک یداني(، يررک رويكرررد چنرردو هي امیدوارکننررده  آنتي

برررای کرراهش اسررترس اک رریداتیو سی ررتمیک و مهررار  

دهي تكثیررری در پروسررتات در شرررايط چرراقي  سرریگنال

بیشتر برای بررسي پتان یل    هایپژوهش  .دهدارائه مي

چنررین  هررای بررازیني و همها در محیطکاربردی اين يافته

های م تقل و احتمازي مشترخ  تر مكانی مواکاوی دقیم

 .اين دو مداخله ضروری است

 

 تشکرتقدیر و 

پژوهشگران اين مطازعه بر خود لازم دان تند از  

کارکنان آزمايشگاه دانشگاه آزاداسلامي، واحد علرروم و  

چنین تمام ک اني که در تحقم ايررن  تحقیقات تهران و هم

نهايت قدرداني و تشكر برره  اند  هدف بنده را ياری نموده

 عمل آورند.

 

                                          تعارض منافع

گونررره تعرررار   دارنرررد کررره هی نوي رندگان اعلام مي

 .منافعري در خصرو  ايرن مقازره و رود نردارد
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Abstract 
 

 

Background & aim: Obesity is a well-established risk factor for prostate cancer, potentially 
mediated through oxidative stress and dysregulation of the mTOR signaling pathway. While 
aerobic exercise and phytochemicals like cannabidiol (CBD) are known to mitigate these risks, their 
combined therapeutic efficacy remains underexplored. This study aimed to investigate the effects 
of a 6-week moderate-intensity aerobic exercise protocol and CBD supplementation on prostate 
mTOR gene expression and serum antioxidant enzyme activities (SOD and GPX) in male rats fed 
a high-fat diet (HFD). 
 

Methods: Forty male Wistar rats (240±20 g) were randomly assigned to five groups (n=8): 1) 
Healthy Control (standard diet); 2) HFD Control; 3) HFD + Exercise (Exe); 4) HFD + CBD (Sup); 
and 5) HFD + Exercise + CBD (Exe+Sup). CBD was administered orally (100 mg/kg) five days per 
week for six weeks. The exercise group underwent treadmill running (60 min/day, 5 days/week) for 
the same duration. Following the 6-week intervention, prostate tissues and blood samples were 
collected. Prostate mTOR gene expression was quantified using Real-Time PCR, and serum 
superoxide dismutase (SOD) and glutathione peroxidase (GPX) activities were measured via 
ELISA kits. 
 

Results: Prostate mTOR expression was significantly downregulated in the Sup (p=0.023) and 
Exe+Sup (p=0.019) groups compared to the HFD Control group. Conversely, serum SOD and GPX 
activities were significantly reduced in the HFD Control group relative to the Healthy Control 
(p<0.001). All intervention groups (Exe, Sup, and Exe+Sup) demonstrated a significant restoration 
of SOD and GPX activities compared to the HFD Control group (p<0.05). Notably, the combination 
of exercise and CBD showed the most pronounced effects on antioxidant markers. 
 

Conclusion: The combined intervention of aerobic exercise and CBD supplementation effectively 
downregulated prostate mTOR gene expression and enhanced systemic antioxidant defenses in 
obese rats. These findings suggest that this dual approach may offer a synergistic protective effect 
against obesity-induced prostatic oxidative stress and carcinogenesis-related signaling pathways. 
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