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      چكيده

 
 روما و غدد اندومتريال شناسي به صورت بيش از حد ظاهر شدن بافت فيبروزي اطراف استز از نظر بافت اندومتريوزمينه و هدف: 

سيگنال دهي مي سير  سط م شد. فيبروز در اندومتريوز تو شود كه در بيماري Wntبا هاي حياتي ايفا شهاي مختلف نقتنظيم مي 
هاي وشم  Wnt/β-cateninبر مســير Eاه مصــرف ويتامين تأثير تمرينات شــنا به همر هدف مطالعه حاضــر بررســيكند. مي

  بود. اندومتريوز شده
كار عه از نوع اين  :روش  طال كه تجربيم عداد  بود  تار  مادهموش صـــحرايي ســـر  30ت ته 8ويســـ يانبا  ايهف گين وزني م

، كنترل ســالمگروه  6دفي به تصــاصــورت به ناحيه اندومتراطراف  بافت به روش پيوند زدن پس از القا مدلگرم  62/15±85/202
شدند Eاندومتريوز+شنا+ويتامين و ، اندومتريوز+شنا، Eاندومتريوز+ويتامين ، اندومتريوزشم،   200يتامين، وميزان مصرف  .تقسيم 

به فته پنج روز و هر روز ههفته و هر  8بوده و نيز برنامه تمرين شـــنا به مدت موش  به ازاي وزن بدن هر كيلوگرم بر ميلي گرم 
    طرفه استفاده گرديد. ها از آناليز واريانس يكجهت تجزيه و تحليل دادهدقيقه بود.  30مدت 
به طور  سالم-روه كنترلگدر گروه اندومتريوز نسبت به  β-cateninو  Wntهاي ميزان بيان ژنكه نشان داد  هايافته ها:يافته

 β-cateninو  Wntن ژبيان در  كاهش با Eويتامين+شناتركيبي از و  Eتامينوي، شنا). p=035/0، 014/0( بودمعناداري بيشتر 
-βداري در ميزان بيان ژن كاهش معنا Eويتاميناندومتريوز+ و اندومتريوز نسبت به Eويتامين+شنااندومتريوز+گروه كه همراه بود 
catenin )048/0 ،05/0=p(  معناداري در ميزان بيان ژنغيركاهش و  Wnt)464/0 ،730/0=p( ستا اشتهد .  

در عيت طبيعي در وضــ β-cateninو  Wntبيان ژن تنظيم كه  اســتن آ بيانگرنتايج تحقيق حاضــر طور كلي به گيري:نتيجه
سطح اين بيماري گردد و انجام باعث تواند ميفرايند آندومتريوز  شنا بهبود  صرف همتمرينات  ضعيت  Eزمان ويتامين و نيز م در و

  خواهد بود. موثر  Wnt/β-cateninمسيربيعي ط
  
  
  

  : گزارش نشده است.تعارض منافع
  حامي مالي ندارد.: كنندهحمايتمنبع 
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Abstract   
 
Background & Aims: Endometriosis is a common female disorder that affects 6 to 10% of women. 
Histologically, endometriosis is the excessive appearance of fibrotic tissue around the stroma and 
endometrial glands. Fibrosis in endometriosis is regulated by the Wnt signaling pathway, which 
plays critical roles in various diseases (1). B-catenin plays the main role of wnt intracellular 
transformation pathway in vertebrates. B-catenin is a multifunctional protein that functions both as 
a transcriptional and as a membrane and cytoskeleton interface protein (2). Several studies have 
shown that aberrant activation of wnt/b-catenin signaling may play a role in the pathology of 
endometriosis (3, 4). On the other hand, it has been shown that the lack of movement and vitamins 
lead to the creation of various factors in the development of diseases, and various factors such as 
immune system defects, genetics, hormones and environmental conditions have an effect on the 
improvement of the disease. In order to reduce the symptoms of the disease, increase the healing 
process and improve the quality of life of the patients, researchers emphasize the implementation of 
appropriate interventions (5). It has been shown that aerobic exercises are one of the training 
methods to improve the performance of infertility and women's diseases. Studies show that low-
intensity aerobic training, by creating a protective mechanism, reduces the expression of 
inflammatory cytokines, oxidative stress in uterine tissue, systemic inflammation, and as a result 
improves immune responses (14). It has also been shown that vitamin E reduces the pain caused by 
endometriosis by inhibiting the release of arachidonic acid and also inhibiting the conversion of 
arachidonic acid to prostaglandin through the action on phospholipase A2 and cyclooxygenar 
enzymes (18, 19). The results of the investigation by Giampolino et al. (2019) indicate that there is 
a direct relationship between the group of vitamins and the recovery of endometriosis (20). In 
general, endometriosis is a multifactorial disease with a complex pathophysiology, and most of the 
details of this disease are still unknown; Therefore, the need for extensive research to obtain 
information for the pathophysiology of this disease is essential. Therefore, according to the studies 
conducted, no research was found on the role of physical activity and vitamin consumption, 
especially vitamin E, on the Wnt/β-catenin pathway of endometriosis rats, so in the present study, 
the researcher seeks to answer this question. Does a period of regular swimming exercises and 
vitamin E consumption have an effect on the changes of Wnt/β-catenin pathway genes in ovarian 
tissue of endometriosis model mice?  
Methods: Methods: This study was of an experimental type, and 30 8-week-old female Wistar rats 
with an average weight of 202/85±15/62 grams were purchased from Pasteur Institute. In order to 
create an endometriosis model, first, adult rats were anesthetized using ketamine and xylazine. Then, 
using a scalpel, an incision was made in the skin of the flank area in the pelvic area. After opening 
the abdominal muscle and the peritoneal area, first, the ovarian tissue was removed along with a 
part of the fallopian tube tissue. Then it was placed in a sterile container with one cc of PBS 
(phosphate buffer solution). Then each tissue was cut into one piece by one millimeter. The tissue 
pieces, which were 4 pieces for each mouse, were transplanted to the right pelvic muscle wall area, 
to the abdominal peritoneum area, to the anterior abdominal wall muscle area, and to the fat around 
the ovary. Then, the surgical area was sutured and the mice were transferred to the corresponding 
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cage (22). After the induction of the model, the mice were randomly divided into 6 healthy control 
groups, sham, endometriosis, endometriosis + vitamin E, endometriosis + swimming, endometriosis 
+ swimming + vitamin E. The endometriosis group remained two weeks after the creation of the 
model until the end of the study, and the healthy control group was maintained for 8 weeks, and the 
endometriosis + vitamin E group started receiving the supplement on a daily basis and in the form 
of gavage two weeks after the creation of the model. The amount of 200 kg/mg body weight of rats 
was maintained for 8 weeks until the end of the study. The rats of the endometriosis + swimming 
groups swam 5 days a week until the end of the research period in a water tank with dimensions of 
50 x 50 x 100 cm with a temperature of 30-32 degrees Celsius during 8 weeks. . The duration of 
training in water was 30 minutes daily until the end of the training period (23). In order to eliminate 
the acute effect of swimming training and vitamin E consumption, animal sampling was done 48 
hours after the last swimming training program and vitamin E consumption. For this purpose, first 
the animals were anesthetized and then sacrificed, and after sacrifice, the transplanted tissues related 
to the endometrial area were evaluated for histology and genetic studies. Real time PCR technique 
was used to examine the expression of wnt and β-catenin genes in each group. After the laboratory 
analysis of the tissue samples, considering the normality of the distribution of the data from the 
parametric test including the one-way analysis of variance test and Tukey's post hoc test at the 
significance level of P≤0.05 to investigate the changes in wnt gene expression and β-catenin was 
used. All statistical operations were performed using SPSS23 software. 
Results: The mean and standard deviation of the research variables are presented in Table 2. Data 
analysis showed that there is a statistically significant difference between different research groups 
in the expression levels of Wnt and β-catenin genes (p═0.044, 0.048). The results of the follow-up 
test also showed that the expression levels of Wnt and β-catenin genes in the endometriosis group 
were significantly higher than in the healthy control group (p═0.035, 0.014). Swimming, vitamin 
E, and a combination of swimming + vitamin E were associated with a decrease in Wnt and β-
catenin gene expression, and the endometriosis + swimming + vitamin E group had a significant 
decrease in β-catenin gene expression compared to endometriosis and endometriosis + vitamin E (p 
═0.048, p ═0.05) and a non-significant decrease in Wnt gene expression (p═0.464, p═0.730). 
Conclusion: The Wnt/β-catenin signaling pathway is an evolutionarily conserved cellular signaling 
cascade that plays a prominent role in various biological processes and the pathogenesis of many 
diseases, such as early embryonic development as well as organogenesis and adult tissue 
homeostasis. . Although the Wnt/β-catenin pathway exhibits many benefits, its dysregulation causes 
a wide range of diseases such as cancer, cardiovascular disease, and kidney disease (24, 25). 
Aberrant activation of Wnt/β-catenin has also been reported in patients with endometriosis or 
endometrial cancer. Abnormal Wnt/β-catenin signaling in the endometrium can lead to both embryo 
implantation failure and severe endometrial pathogenic changes such as endometrial cancer and 
endometriosis (26). Also, evidence shows that patients with endometriosis have higher levels of 
oxidative stress and inflammatory and pro-inflammatory cytokines (27). In order to reduce these 
symptoms, increase the healing process and the quality of life of patients, researchers have 
emphasized the implementation of appropriate interventions (28). Studies have shown that the 
consumption of food supplements and vitamins such as vitamin E, as well as exercising, controls 
the amount of estrogen in the body and helps to reduce the symptoms of endometriosis (29). In the 
current research, the effect of a swimming training program along with vitamin E consumption on 
the changes of Wnt/β-catenin pathway genes in endometriosis model mice was investigated. One of 
the important results of the current research is the abnormal increase in the levels of Wnt and β-
catenin in the endometriosis model rats compared to the healthy group, which decreased with the 
intervention of exercise and vitamin E compared to the endometriosis group. In general, the results 
of the current research indicate that the regulation of Wnt and β-catenin gene expression in the 
normal state in the process of endometriosis can improve the level of this disease, and swimming 
exercises and the simultaneous consumption of vitamin E in the normal state of the Wnt /β-catenin 
pathway will be effective.  
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 و همكاران يجعفر شهربانو

  مقدمه
 10تا  6اندومتريوز يك اختلال شــايع زنانه اســت كه 

ـــد زنان را تحت تأثير قرار مي ـــترش درص دهد و با گس
ـــتروما و غدد اندومتريال در محل هاي خارج رحمي اس

سي به  شنا شود. اندومتريوز از نظر بافت  شخص مي  م
ــدن بافت فيبروزي اطراف  ــورت بيش از حد ظاهر ش ص

باشد. فيبروز در اندومتريوز دد اندومتريال مياستروما و غ
سيگنال دهي  شود كه در  Wntتوسط مسير  تنظيم مي 

سير ايفا مي هاي حياتينقش هاي مختلفبيماري كند. م
نال دهي  ـــيگ فت  Wntس با به طور غير طبيعي در 

ندو عال ميا ماران ف يك بي ـــودمتريوت  عهيو ضــــا ش
ندومتر ـــلول ريتكث ك،يوتيآ هاجرت س  نيمچنو ه يو م

 يهابه بافت ييو اســتروما اليتلياپ يتهاجم ســلول ها
 .)1( كنديو آندومتر را مسدود مرا افزايش داده آندومتر 

در مهره   wntنقش اصــلي مســير تبديل درون ســلولي 
  B-cateninپروتئين .به عهده دارد  B-catenin را داران

هم به  چند عملكردي اســـت كه به عنوان رونويســـي و
 كندو اسكلت سلولي عمل مي ءين رابط غشائوتعنوان پر

بجاي عه نشان داده اند كه فعال شدن ناچندين مطال .)2(
ممكن اســت در پاتولوژي   wnt/b-cateninســيگنالينگ 

  .)4 و3( اندومتريوز نقش داشته باشند
كه  كمبود تحرك و  از طرفي نشــــان داده شــــده 

وســعه هاي مختلفي در تمنجر به ايجاد زمينه هاويتامين
بهبود بيماري عوامل مختلفي و براي  شونديم هابيماري

ستم ايمني، ژنتيك، هورمون سي شرايط مانند نقص  ها و 
 محققــان جهــت كــاهش علائم .محيطي تــاثير دارنــد

ماري ند بهبودي و  ،بي يت بهتر شـــدن افزايش رو كيف
ـــب را مورد تأكيد  زندگي بيماران، انجام مداخلات مناس

انند اميد به توتحرك ميهاي بيادتع. )5( دهندمي قرار
فعاليت ورزشي منظم،  زندگي را كاهش دهند، در مقابل،

ــت به به ــي از كارهاي روزمره فرد ممكن اس عنوان بخش
پاتولوژيك كمك كند  ـــرايط  برخي از . )6(مديريت ش
هاي ورزشي و شواهد و مدارك حاكي از آن است فعاليت

ـــله احتم ـــارهاي مكانيكي وارده به عض با افزايش  الاًفش
ـــير  ـــد Wntفعاليت مس اغلب اين  .)7 و 4( همراه باش

سير ممطالعات روي تأثير تمرينات مقاو تي و قدرتي بر م
يام عال شـــدن ژن Wntرســـاني پ هاي درگير در و ف

ــده ــله متمركز ش طوري كه ليال و اند بههايپرتروفي عض
هفته تمرينات تواني موجب  8همكاران گزارش دادند كه 

كاتنين  -و بيان پروتئين بتا Wntفعاليت مســـير افزايش 
همچنين در يك  .)4(هاي انساني شد در عضله آزمودني

ـــه  ـــپيلان و همكاران، تأثير يك جلس مطالعه اخير، اس
پايين تنه را بر -تمرين مقاومتي بالاتنه و تمرين بالاتنه

ـــلــه پهن جــانبي -محتوي پروتئين بتــا كــاتنين عض
سي آزمودني ساني برر شان داد كه هاي ان كردند. نتايج ن

ــه و -ميزان پروتئين بتا ــاعت پس از  24كاتنين در س س
نه بالات قاومتي  بهپايين-تمرين م نه  داري طور معنيت

ـــت . با اين حال، )7( ر از تمرين مقاومتي بالاتنه بودبيش
مطالعات بســـيار اندكي در مورد تأثير تمرينات هوازي و 

سير پيام ستقامتي بر م ساني ا هاي آن روتئينو پ Wntر
كاتنين وجود دارد كه اغلب نتايج متناقضي را -مانند  بتا

ــتا، فوجي ماكي و همكارانگزارش كرده  ،اند. در اين راس
ــتند كه  ــاره داش هفته دويدن اختياري و با شــدت  4اش

سير   Wntآرام روي چرخ گردان موجب بيش تنظيمي م
ـــد؛ به-و افزايش بتا  طوري كهكاتنين در گروه تمرين ش

اي و هاي ماهوارهاين موضــوع ســبب فعال شــدن ســلول
هاي ميوژنيك در گروه تمرين برداري ژنافزايش نســخه

با اين حال، آمين و همكاران اشاره داشتند كه  . )8( شد
تا يان پروتئين ب قب -تغييري در ميزان ب عا كاتنين مت

   .)9( هاي صحرايي مشاهده نشدفعاليت ورزشي در موش
ـــگ به طوركلي، يت پژوهش عال كه ف ند  باور ران بر اين 

 اينورزشــي ممكن اســت از طريق ســازوكارهايي بتواند 
ــازوكارها به  .)10( نترل كندبيماري را ك برخي از اين س

وزن بدن، شاخص توده بدن، عوامل رشد شبه انسوليني 
سي، و پروتئين سولين، هورمون جن صل به آن، ان هاي مت

سطح راديكا ستروژن و بهبود  ستراديول، ا هاي آزاد و لا
ويژه بهبود ســطوح عوامل اكســيداني بهتقويت دفاع آنتي

ست شي مربوط ا ساي و همكاران در  واسگونكال .)11( اك
ـــي تأثير تمرين يوگا بر افراد مبتلا  مطالعه خود به بررس
به اندومتريوز پرداختند. ميزان درد روزانه در بين زناني 

كردند، ين ميكه يوگا را در مقايسه با گروه غير يوگا تمر
پايين بود. در هر دو گروه بهبود به بل توجهي  قا طور 

ـــطح كيفيت كيفيت در ابتدا و پايان مطالعه ارزيابي  س
ـــت كه در افراد گروه ورزش بهبود معناداري  ـــده اس ش

ـــت  ـــيامورا و همكاران در مطالعه خود به  .)12(داش س
بررســي تأثير فعاليت بدني بر درك درد در مدل حيواني 

سترس آندومت سطح ا شان داد كه  ريوز پرداختند. نتايج ن
هاي گروه شنا كاهش و اضطراب و احساس درد در موش
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ندازه تومور نيز در موش ـــطح ا فت و س هاي تمريني يا
  .)13(كاهش معنادار داشت 

تمرينات هوازي از ســوي ديگر، نشــان داده شــده كه  
هاي تمريني براي بهبود عملكرد نا باروري يكي از روش

مطالعات نشان مي دهد كه  باشد.هاي زنان ميبيماري و
سم حفاظتي  شدت پايين با ايجاد مكاني تمرين هوازي با 

اســترس ، هاي التهابي موجب كاهش بيان ســايتوكاين
در نتيحه  التهاب سيستميك و، اكسيداتيو در بافت رحم

ـــخبهبود پــا از طرفي، اين  .)14( هــاي ايمني گرددس
كه تم مال وجود دارد  ـــديداحت نات هوازي ش مانع  ،ري

تمرين هوازي  .)15( كاتنين شــود-اي بتاتجمع هســته
شنا با شدت پايين از جمله تمريناتي است كه در شرايط 

ـــد ، مختلف فيزيولوژيك باش عدم  وايمن مي  يل  به دل
ـــبت به ورزش هاي غير آبي در  تحمل  وزن در آب نس

شيميايي و واكنش هاي و  اكثر مطالعات فيزيولوژيك بيو
ورزش آرام تا متوســـط به  .)16( رودمولكولي به كار مي

علت افزايش جريان خون به تدريج ســبب بهبود فعاليت 
ـــود ـــديد به دليل  ،متابوليكي  مي ش برعكس ورزش ش

سمت  ضلات فعال موجب تغيير جهت جريان خون به  ع
ـــودكاهش آن مي ـــي از چون پيا .)17( ش مد هاي ناش

ندگي يت ز كاهش كيف ندومتريوز موجب  طات  آ با و ارت
شود،اجتم سي مي  با توجه به  اعي و اختلال عملكرد جن

ـــمي ـــلامت جس انجام  ،نقش ورزش و ارتباط آن با س
شد.  ضروريپژوهش در اين زمينه  سوي ديگر، مي با از 

كه مصـــرف مكمل هاي  تحقيقات مختلف نشـــان دادند
تامين يه اي و وي غذ كاهش  ها ت ندومتريوز علائم به  ا

ـــده كههم .)18( كندكمك مي ـــان داده ش  چنين نش
ــيدونيك و با مهار   E ويتامين  ــيد آراش ــدن اس آزاد ش
هار همچنين به  م يك  يدون ـــ يد آراش ـــ يل اس بد ت

ستاگلا سفوليپاز پرو  و A2ندين از طريق عمل بر آنزيم ف
ـــيژنار ـــيكلواكس ـــي از  ،س موجب كاهش درد هاي ناش

سي  .)19 و18( شوداندومتريوز مي گيامپولينو نتايج برر
ـــت كه بين گروه ويتامين و همكاران ها و بيانگر آن اس

ست  بهبودي بيماري اندومتريوز رابطه مستقيمي برقرار ا
روز دريافت مكمل  100جانسون و همكاران، تأثير  .)20(

سلنيوم را بر پارامترهاي مايع  Eويتامين  و ميزان مني و 
سي كردند.  مرد عقيم با  690باروري در مردان عقيم برر

روز مكمل  100مدت ســـال به 20-45محدوده ســـني 
و سلنيوم را مصرف كردند. در پايان مشخص  Eويتامين 

ـــد كه تحرك ـــپرم ش نفر  362پذيري و مورفولوژي اس
ته و طور معنيبه ياف به 75داري افزايش  كامل نفر  طور 

ـــخي به دريافت  253كه بهبود يافتند، در حالي نفر پاس
  . )21( مكمل نشان ندادند

ست اندبه طور كلي،  ومتريوز يك بيماري چند عاملي ا
ــتر جزييات اين كه پاتوفيزيولوژي پيچيده اي دارد و بيش

بيماري هنوز ناشــناخته اســت؛ بنابراين نياز به تحقيقات 
دست آوردن اطلاعات براي پاتوفيزيولوژي ه وسيع براي ب

هاي با توجه به بررســي لذا،اين بيماري ضــروري اســت. 
ـــده جام ش بدني و نه تحقيقي در زمي ،ان يت  عال نقش ف

صرف ويتامين سير Eبه ويژه ويتامين  ها م -Wnt/βبر م
catenin شده موش شدههاي اندومتريوز  رو ازاين، يافت ن

محقق به دنبال پاســخ به اين ســوال  در پژوهش حاضــر
و مصرف  شنا يك دوره تمرينات منظم ورزشي است آيا

تامين  ـــيرهاي بر تغييرات ژن Eوي  Wnt/β-cateninمس
  تاثير دارد؟هاي مدل اندومتريوز بافت تخمدان موش

  
  كارروش 

ــر  30تعداد  بود كه تجربيمطالعه از نوع اين  موش س
ـــحرايي  تار  مادهص ـــ ته 8ويس يانگين وزني  ايهف با م

ـــ 62/15±85/202 ـــتور خريداري تگرم از انس پاس يتو 
 22 ±4/1حيوانات در محيطي با ميانگين دماي شــدند. 

سانتي شنايي  55رطوبت  گراد،درجه  صد و چرخه رو در
صوص از جنس ساعت در قفس 12:12تاريكي  هاي مخ

گهپلي نات ن ند. داريكرب مدل  شــــد جاد  به منظور اي
ــتفاده از كتامين موش هاي اندومتريوزيز، ابتدا  بالغ با اس

و زايلازين بيهوش شــدند. پس از آن، ناحيه شــكمي در 
فاده از تيغ طرف راست با بتادين تميز شد. سپس با است

ست ناحيه پهلو در بخش لگني  شكافي در پو ستوري  بي
صفاق،  شكمي و ناحيه  شد. پس از باز كردن عضله  داده 
ابتدا، بافت تخمداني به همراه بخشي از بافت لوله رحمي 

ميلي برداشته شد. سپس در داخل ظرف استريل با يك 
قرار داده شد. ) PBS )phosphate buffer solutionليتر 
ـــپ يك س يك در  يك در  عه  يك قط به  فت  با س هر 
 4متر بريده شـــد. قطعات بافتي كه براي هر موش ميلي
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قطعه بود به ناحيه ديواره عضلاني لگني سمت راست، به 
ناحيه صـــفاق شـــكمي، به ناحيه عضـــله قدامي ديواره 
سپس  شدند.  شكمي و چربي اطراف تخمدان پيوند زده 

ـــدند و موش ـــده بخيه ش ا به قفس هناحيه جراحي ش
   .)22( مربوطه انتقال داده شدند
صادفي به صورت ها بهپس از القا مدل موش گروه  6ت

ــالم ــم، ، كنترل س ، Eاندومتريوز+ويتامين ، اندومتريوزش
تقســيم  Eاندومتريوز+شــنا+ويتامين  و ،اندومتريوز+شــنا

ـــدند ، دو هفته بعد از ايجاد مدل تا اندومتريوزگروه  .ش
 8ندند و گروه كنترل سالم به مدت باقي ما پايان مطالعه

دو  Eويتامين +اندومتريوزداري شـــدند و گروه هفته نگه
به  به دريافت مكمل  ـــروع  مدل ش جاد  عد از اي هفته ب

ــكل گاواژ به ميزان  ــورت روزانه و به ش كيلوگرم  200ص
  8تا پايان مطالعه به مدت موش وزن بدن برميلي گرم 

ـــدند. موشهفته نگه ـــحرايداري ش هاي گروه يهاي ص
قبل از شــروع پروتكل اصــلي، به مدت ، اندومتريوز+شــنا

ته ( مدت روز 5يك هف به  بار  به  20مدت ) هر  قه  دقي
ها با آب و كاهش استرس شنا و سازگاري منظورآشنايي

شرايط تمريني ستخر آب قرار مي، با  گرفتند. در داخل ا
ـــپس يك  روز 5 س يان دوره تحقيق در  پا تا  ته  در هف

ـــانتي 100×50×50به ابعاد مخزن آب  متري با درجه س
هفته به شنا  8گراد در طي درجه سانتي 30-32 حرارت

دقيقه تا  30، روزانه پرداختند. مدت زمان تمرين در آب
 جهت حذف اثر حاد تمرين .)23( پايان مدت تمرين بود

 48برداي از حيوانات ، نمونهEو مصــرف ويتامين  شــنا
ـــاعت بعد از آخرين برنامه ـــنا  س و مصـــرف تمريني ش

تامين  نات  Eوي تدا حيوا بدين منظور اب فت.  جام گر ان
هاي بافت فدا شدن، و پس از شدند فداهوش و سپس بي

ـــي  ندومتر جهت بررس ناحيه ا به  ـــده مربوط  پيوند ش

شــناســي و مطالعات ژني مورد ارزيابي قرار گرفتند. بافت
د و درص 10هاي بافتي به فرمالين براي اين منظور نمونه

هاي مربوط به بررسي بيان ژن به تانك ازت منتقل نمونه
سي بيان ژن شدند. در   β-cateninو  wntهاي براي برر

ـــي بافت  PCR Real Timeها با تكنيك هر گروه بررس
و ) 1(جدول استفاده شد. ابتدا طراحي پرايمر انجام شد 

ـــپس  ـــتخراج گرديد و به كل از بافتRNA س  ها اس
cDNA ي بديل گرد ـــپس ت  PCRبه روشcDNA د. س

ـــده و   انيب دييجهت تا  RT-qPCRكيتكن ازتكثير ش
  استفاده شد.  يمورد مطالعه به صورت كم يهاژن

ـــگاهي نمونه عد از تحليل آزمايش بافتي، براي ب هاي 
شاخص هاي آمار توصيفي شامل  زاها توصيف كمي داده

ستفاده  ستنباطي ا ستاندارد و آمار ا ميانگين و انحراف ا
تدا جهت تعيين طبيعي بودن توزيع داده ـــد. اب ها از ش

ـــاپيروويلك و براي تعيين تجانس واريانس از  آزمون ش
سپس با توجه به طبيعي بودن  شد.  ستفاده  آزمون لون ا

پارامتنحوه توزيع داده ـــامل آزمون ها از آزمون  ريك ش
يك يانس  يل وار فه و آزمون تعقيبي توكي در تحل طر

بيان ژن براي بررسي تغييرات  P≥05/0داري سطح معنا
wnt  وβ-catenin  .كليه عمليات آماري با اســتفاده شــد

  انجام شد. SPSS23استفاده از نرم افزار 
  

  ها يافته
ميانگين و انحراف معيار متغيرهاي پژوهش در جدول 

ست. تجزيه و تحليل دادهارا 2 شده ا شان داد ئه  كه ها ن
ــطوح بيان ژن هاي بين گروه هاي مختلف پژوهش در س

Wnt  وβ-catenin  ماري حاظ آ به ل ناداري  فاوت مع ت
تايج آزمون تعقيبي نيز ن. )p=044/0، 048/0(وجود دارد 
ــان داد  در  β-cateninو  Wntهاي ميزان بيان ژنكه نش

  توالي پرايمرهاي استفاده شده متغيرهاي پژوهش -1جدول
  نام ژن  پرايمرها توالي

50 - TGCCCGGACTCTCATGAAC-30
50 - GTGTGGTCCAGCACGTCTTG-30 

Forward 
Reverse 

Wnt 
  

50 - TGGCTTGGAATGAGACTGCTG-30
50 - GCCACCCATCTCATGTTCCAT-30 

Forward 
Reverse 

Β-catenin 
  

50 -GAAGGTGAAGGTCGGAGTC-30
50 -GAAGGTGAAGGTCGGAGTC-30 

Forward 
Reverse 

GAPDH 
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به طور  ســـالم-ز نســـبت به گروه كنترلگروه اندومتريو
ـــتر بود ـــنــا .)p=035/0، 014/0( معنــاداري بيش ، ش

بيان در  كاهش با Eويتامين+شناتركيبي از و  Eويتامين
ــه  β-cateninو  Wntژن  ــود ك ــراه ب ــم ــروه ه گ

ندومتريوز+ ناا ـــ تامين+ش ندومتريوز Eوي به ا ـــبت   و نس
ندومتريوز+ تامينا ناداري در ميزان Eوي يان  كاهش مع ب

ناداري غيركاهش  )β-catenin )048/0 ،05/0=pژن  مع
يان ژن ته  )Wnt )464/0 ،730/0=p در ميزان ب ـــ داش

  ).3(جدول  ستا
  

   بحث
ـــيگنالينگ  ـــير س ـــار  Wnt/β-cateninمس يك آبش

ست كه به طور تكامل سلولي ا شده سيگنالينگ  ي حفظ 

ـــت  ـــته واس ندهاي بيولوژيكي نقش برجس اي در فرآي
ـــد اوليه مختلف و پاتوژنز بيماري هاي متعدد مانند رش

ـــتاز بافت بالغ ايفا جنين و همچنين ارگانوژنز و هم وس
ـــير  كند.مي كاتنين فوايد زيادي را -Wnt/βاگرچه مس

هاي دهد، اما اختلال در تنظيم آن باعث بيمارينشان مي
ــترده ــرطان، بيماريگس عروقي و -قلبيهاي اي مانند س
فعال ســـازي  .)25 و 24( شـــودهاي كليوي ميبيماري

ــابجــاي  بيمــاران مبتلا بــه نيز در  Wnt/β-cateninن
ـــت اندومتريوز ـــده اس ـــرطان آندومتر گزارش ش . يا س

ـــيگنال دهي غير طبيعي  كاتنين در آندومتر -Wnt/βس
جنين  و  مي تواند منجر به هر دو شــكســت لانه گزيني

ـــديد بيماري ـــرطان  تغييرات ش زاي آندومتر مانند س
شود شان همچنين،  .)26(آندومتر و اندومتريوز  شواهد ن

  هاي مختلف پژوهشگروه در  β-cateninو  Wntهاي براي بيان ژنميانگين و انحراف معيار  -2جدول 
اندومتريوز+ شنا+   اندومتريوز+شنا  Eوز+ويتاميناندومتري شم اندومتريوز سالم-كنترل  گروه /متغير

  Eويتامين
Wnt (relative 

expression)  
017/0±0294/0  03/0±0734/0  012/0±0741/0  008/0±051/0  03/0±059/0  018/0±038/0  

β-catenin 
 (relative 

expression)  

034/0±2/0  055/0±64/0  02/0±635/0  094/0±536/0  043/0±518/0  06/0±42/0  

  آورده شده است. ميانگين و انحراف معيارها به صورت هداد
  

  هاي مختلف پژوهشگروهبين  در  β-cateninو  Wntهاي براي بيان ژننتايج آزمون تعقيبي  -3جدول 
  Eاندومتريوز+ شنا+ويتامين  اندومتريوز+شنا  Eاندومتريوز+ويتامين شم اندومتريوز سالم-كنترل  
  - - - - - -  :سالم-كنترل

  :دومتريوزان
Wnt 

β-catenin  
014/0  
035/0  

- - - - -  

  :شم
Wnt 

β-catenin  

 
016/0  
009/0  

 
969/0  
563/0  

- - - -  

 :Eاندومتريوز+ويتامين
Wnt 

β-catenin  

 
036/0  
037/0  

 
696/0  
987/0  

 
725/0  
551/0  

- 
  

- -  

  :اندومتريوز+شنا
Wnt 

β-catenin  

 
027/0  
170/0  

 
786/0  
433/0  

 
816/0  
178/0  

 
905/0  
443/0  

- -  

  E:اندومتريوز+ شنا+ ويتامين
Wnt  

β-catenin  

 
075/0  
891/0  

 
464/0  
048/0  

 
487/0  
013/0  

 
730/0  
050/0  

  
643/0  
215/0  

-  

  .≥ 0,05p-value در سطح اختلاف معني دار
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ـــطوح مي دهد كه بيماران مبتلا به اندومتريوز داراي س
ــايتوكين ــي و س ــايش ــترس اكس هاي التهابي و بالاتر اس

محققان جهت كاهش اين  .)27(باشـــندالتهابي ميپيش
ماران،  علائم، افزايش ندگي بي يت ز ند بهبودي و كيف رو

 .)28(دنده اانجام مداخلات مناسب را مورد تأكيد قرار دا
ـــرف مكمل ـــان دادند مص عات نش غذاييمطال  و هاي 

شي   E ها نظير ويتامينويتامين و نيز، انجام فعاليت ورز
ـــتروژن را در بدن كنترل ميمقدا كاهش د و به كنر اس

ــر .)29( دنكعلائم اندومتريوز كمك مي  در تحقيق حاض
ـــنا به همراه مصـــرف  تأثير يك دوره برنامه تمرين ش

سيرهاي تغييرات ژنبر E ويتامين  در  Wnt/β-cateninم
از  قرار گرفت.  بررســـيهاي مدل اندومتريوز مورد موش

ـــر تحقيقنتايج مهم  ـــطوح  غيرطبيعي افزايش حاض س
Wnt  وβ-catenin  سبت هاي موشدر مدل اندومتريوز ن

 E ويتامين و مداخله ورزش با باشد كه گروه سالم مي به
. ه استداشت شكاه اندومتريوزسطح آن نسبت به گروه 

و همكاران در يك مطالعه مروري به بررســي  گيامپولينو
ها و بيماري اندومتريوز پرداختند و ارتباط بين ويتامين

ها و بهبودي بيماري نشـــان دادند كه بين گروه ويتامين
ندومت تامين ا ـــت و وي ـــتقيمي برقرار اس ريوز رابطه مس

منجر به تســـكين درد و بهبود ضـــايعه  Eخانواده گروه 
شگاهي و كاهش آندومتريوتيك در مدل م ئعلاهاي آزماي

تحقيقات نشـــان دادند كه  .)20( شـــوداين بيماري مي
ها، سبزيجات و دانه غلات در رژيم غذايي سرشار از ميوه

 اندومتريوز نقش دارند پيشــگيري از رشــد و متاســتاز
تامين گروه  .)30( ـــگيري و  Eوي نقش مهمي در پيش

درمان آن از طريق تعديل مســيرهاي ســيگنالي ســلولي 
ـــد  Eويتامين  .)31(دارد  ـــد التهابي قوي و ض عامل ض

ستجهش و تقويت شده ا شناخته  صب   )20( كننده ع
عال ـــركوبكه از طريق ف نده تومور، ســـازي ژن س كن

ضد التهابي وايي و فعالزسازي رگغيرفعال  سازي ژن 
القاء آپوپتوز موجب مهار پيشرفت تومورهاي اين بيماري 

شــود كه در و مانع بســياري از تغييرات پاتولوژيكي مي
ــلول ــخ به نفوذ س ــودهاي التهابي ايجاد ميپاس  .)30(ش

اكســـيداني دارد بعد از چون خاصـــيت آنتي E ويتامين
هاي تخريب ع سلولتمرينات ورزشي باعث بازسازي سري

سان شود و باعث ميشده از ورزش مي شود كه بدن ان

ـــده در چربي را جذب كند و  بتواند مواد مغذي حل ش
جر به روان كردن جريان باعث گشادي رگ ها شده و من

   .)32( خون گردد
سي روش وهمكاران آدريانا هاي در مطالعه خود به برر

قان ند. اين محق ندومتريوز پرداخت ماني ا له از در  جم
 درمان آندومتريوز را به مبتلا زنان در درماني هايروش

ـــرف انتي  و دارويي ـــي و مص يت ورزش عال جراحي و ف
 آندومتريوز در بيشتر كه ييناميدند. داروها ها  اكسيدان
 بارداري ضـــد داروهاي: از عبارتند شـــود مي اســـتفاده
ــتين هورموني، ــد و هاپروژس ــتين ض از ميان و  هاپروژس
 ورزشي نيز بيشتر هوازي مناسب مي باشدهاي  فعاليت

و همكاران  مونتنكروهمسو با نتايج تحقيق حاضر،  .)33(
تأثير ـــي  به بررس عه خود  طال بدني در م يت  عال  بر ف

ندومتريوز ند. موش در ا ـــحرايي پرداخت تاد ص  موش هف
. شــدند تايي تقســيم 10 گروه 7 ويســتار به نژاد ماده

 يك شنا( سبك ورزش وز،آندومتري القاء از قبل حيوانات
ـــط ورزش ،)هفته در بار ـــنا( متوس  و) هفته در بار 3 ش

 پايان دادند. در انجام) هفته در بار 5 شنا( شديد ورزش
 آندومتريوتيك ضايعات اندازه در كاهش تجربي، پروتكل

 فراواني گرفتن نظر در بدون بدني تمرينات انجام از پس
 متوسط فعاليت كه هاييگروه آن در بيشتر و كاهش آن،
ــديد و ــتند، ش ــاهده داش ــد مش نتايج پژوهش . )23( ش

نيز، همســو با نتايج تحقيق حاضــر، حبيبي و همكاران 
كاتنين در گروه تمرين -ميزان بيان ژن بتا ندنشـــان داد
كمتر از گروه  %30داري و حدود معنيطور غيرهوازي به
آمين و  نتايج تحقيق حاضــر، در مقابل .)34( كنترل بود

ــتند كه تغيير معني رانهمكا ــاره داش ميزان  داري دراش
تا ـــي در كاتنين -بيان پروتئين ب متعاقب فعاليت ورزش

ــد ــاهده نش ــحرايي مش ــينگ و  ).9( موش هاي ص ويس
ـــتنـد كـه  همكـاران هفتـه تمرين  10نيز عنوان داش

داري در ســـطوح پايه پروتئين اســـتفامتي  تغيير معني
سان مانند بتاهاي پيام  دليل .)35(نكرد  كاتنين ايجاد-ر

ها تواند تفاوت در نوع آزمودنييها متناقض اين پژوهش
كه اين پژوهش باشــــد چرا مايش  فت مورد آز با ها و 

ضله در آزمودني Wntسيگنالينگ  سالم را مورد ع هاي 
ند ـــي قرار داد ـــر  ،بررس حاض كه پژوهش  حالي  در 

نگ  نالي ـــيگ فت  Wntس ندومتربا مدل تجربي  ا در 
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  قرار گرفت.  رزيابياندومتريوز مورد ا
گزارش دادند كه هشت هفته تمرينات  ليال و همكاران

سير -قدرتي و بيان پروتئين   wntتواني موجب فعاليت م
برخلاف . همچنين، )4( كاتنين در عضله اسكلتي شد-بتا

ـــرنتيجه تحقيق  ـــاره فوجي، حاض ماكي و همكاران اش
داشــتند كه چهار هفته دويدن اختياري و با شــدت آرام 

جب بيشر ـــير وي چرخ گردان مو و  Wntتنظيمي مس
تا به نظر  .)8( كاتنين در گروه تمرين شـــد-افزايش ب

ــلي تنامي ــد دليل اص ــر با پژوهش قرس ض مطالعه حاض
مدت پروتكل تمريني مورد هاي ديگر ـــدت و  ، نوع، ش

ــتفاده در مطالعه حاضــر باشــد . زيرا اين احتمال )7( اس
شديد و طولاني مدت، با  وجود دارد كه تمرينات هوازي 

متابوليكي ميزان بيان و -توجه به استرس بالاي مكانيكي
ــنتازكيناز  ــكلتي را -3فعاليت گليكوژن س ــله اس بتا عض

ـــته -اي بتاافزايش دهد و از اين طريق مانع تجمع هس
ـــود بدني  از طرفي، .)15( كاتنين ش نات منظم  تمري
ضداكسايشي بدن را افزايش داده و توانايي سيستم هاي 

هاي كنندگي راديكالن را در مقابل خاصـــيت تخريببد
كند. يابند، محافظت ميآزاد كه در اثر ورزش افزايش مي

ـــه هاي آزاد، بنابراين احتمالاً همراه با افزايش توليد ريش
ـــازگاري ـــتمس ـــيس  هايي در ميزان توليد و فعاليت س

دهد كه تاثيرات ها رخ مياكســيداني آنزيمي ســلولآنتي
ـــازگاريآن را بي اثر مي نامطلوب هاي كند. از طرفي س

سبت به تمرينات شده ن ي افزايش فعاليت زاهو شناخته 
هاي اكســايشــي اســت كه موجب اســتفادة بيشـتر آنزيم

ـــيداني بدن  ـــتم دفاعي آنتي اكس ـــيس گلوتاتيون در س
   .)36( شودمي

قبيل  از متغيرها از بســياري حاضــر تحقيق در اگرچه
عوامل تمريني ، محيطي عوامل ن،وز جنس، نژاد، گونه،

 پژوهش وجود با اين ؛بودند كنترل تحت غذايي برنامه و
 شبانه فعاليت كنترل عدممانند هاي محدوديت با حاضر

 و تمرين بدون هايگروه ويژه به پژوهش هايآزمودني
گيري عدم اندازهو  تحقيق نتايج بر احتمالي آن تداخل

صرف شاميدني م شده هر يك از موشهاي ميزان آب آ
ندازه گيري  جه بود. همچنين، ا هاي تحقيق موا گروه
تايج بهتري  ند ن يان ژن مي توا نار ب يان پروتئين در ك ب

  در پي داشته باشد. 

  گيرينتيجه
كه  اســتن آ بيانگرنتايج تحقيق حاضــر طور كلي به

در وضـــعيت طبيعي  β-cateninو  Wntبيان ژن تنظيم 
ند ميدر فرايند آندومتريوز  ـــطح اين باعث توا بهبود س

زمان بيماري گردد و انجام تمرينات شنا و نيز مصرف هم
   Wnt/β-cateninمســيردر وضــعيت طبيعي  Eويتامين 

  موثر خواهد بود.
  

  تشكرتقدير و 
ــاله از برگرفته مقاله اين  فيزيولوژي دكتري دوره رس

شد. بدينورزشي مي سيلهبا سندگان و شكر نوي  را خود ت
نموده ياري رساله اهداف پيشبرد ركه دكساني تمامي از

  دارند.مي اعلام اند،
ضر كه از  تأييديه اخلاقي: سه اخلاق پژوهش حا شنا

ـــد ـــاري دريافت ش ـــلامي واحد س ـــگاه آزاد اس  دانش
IR.IAU.SARI.REC.1401.221 .مي باشد  
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