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 چکیده 

متیلاسیون  :  هدف  نشانگرهای  تغییرات  توسعه    DNAبررسی  برای  جدیدی  تحقیقاتی  حوزه  پروستات  بافت  در 

ارائه می پروستات  ژنتیک در سرطان  اپی  بررسی  استراتژی های درمانی  از تحقیق حاضر  سینرژیستی    اثردهد. هدف 
مکمل  و  هوازی  متیلاسیون  تمرین  نشانگرهای  برخی  تغییرات  بر  کورکومین  پروستات    DNA دهی  بافت  در 

 است.  های صحرائی مبتلا به سرطان پروستاتموش 

  از  اطمینان از پس آنها از سر 35  بودکه  ویستار نژاد صحرایی   موش سر42 حاضر   تحقیق آماری نمونه روش شناسی: 

(  4)  و  بیمار  -هوازی  تمرین(  3)  بیمار،   -کورکومین  مکمل (  2)  بیمار،-کنترل(  1)  هایگروه  به   پروستات،   سرطان  القا
همچن   م یتقسشم  (  5)  و  بیمار  -  هوازی   تمرین+    کورکومین   مکمل بر    یبررس  ی برا  ن یشدند.  سرطان  القا  اثرات 
تمر  صحراییسر موش    7تعداد    قی تحق   هایریمتغ گروه  نظر گرفته شد.  در  کنترل سالم  به مدت    ن یبه عنوان گروه 

ازا  تریل   کروی م  160به مقدار    مکمل کورکومین  را انجام دادند.   هوازی   نات ی هشت هفته تمر از وزن    لوگرم یهر ک   ی به 
  DNA  ن یگوان   لی مت-O6  ژن    انیب   و  OHdG‐8الایزا    روشاز    OHdG‐8میزان  .دخورانده ش  به موشهابدن  
 .اندازه گیری شد  Real-time PCRاز روش  پروستات بافت  در (MGMTترانسفراز ) ل یمت

  به   نسبت  مکمل+تمرین  گروه  در   ؛(MGMT)  ترانسفراز  متیل  و  DNA  گوانین  متیل-O -6  ژن  بیان  یافته ها: 

-8  میزاناز لحاظ  .  بود  بالاتر  داری   معنی   طور  به(    p=047/0)  بیمار  -کورکومین  مکمل  و(  p=045/0)  بیمار-کنترل
گروه  (OHdG-8)  ن یگوانوز  یدئوکس -2-یدروکسیه میان  در  معناداری  مشاهده  تفاوت  مطالعه  مورد  های 
 . (P=25/0)نشد

  سرطان   بیماری   در  اکسیداتیو  استرس   کاهش  بر  بیشتری  تاثیر  دارای  تمرین+مکمل  ترکیبی  مداخله:  ریگی نتیجه 

 . دارد کورکومین  مکمل مصرف  یا ورزشی تمرین تداخلات از یک  هر  به  نسبت  پروستات

 DNAپروستات ، نشانگرهای متیلاسیون تمرینات هوازی،کورکومین، سرطان: كلیدی واژگان

موسسه آموزش   گروه علوم ورزشی، -1
 .  ایران، شیراز  عالی زند شیراز،

گروه علوم ورزشی، موسسه آموزش  -2
 .عالی زند شیراز، شیراز، ایران

گروه علوم ورزشی، موسسه آموزش  -3
 .عالی زند شیراز، شیراز، ایران

 

 :نویسنده مسئول 

hsheikhani@yahoo.com 

 

 

 

ISSN:    8960-2980  

تمامی حقوق این مقاله برای نویسندگان  

 محفوظ است. 

 
 دانشگاه کردستانر: صاحب امتیاز و ناش

 2980-8960شاپای الکترونیکی: 

 آزاد نوع دسترسی: 

10.22034/ren.2025.143663.1094/https://doi.orgDOI:    

 

 

Copyright ©The authors 

 پژوهش در تغذیه ورزشی 

 مقاله پژوهشی  49-60صص  ، 1404 بهار، اول، شماره  چهارم سال 

https://doi.org/10.22034/ren.2025.143663.1094 https://researchinexercisenutrition.com 

 

 
 

https://doi.org/10.22034/ren.2025.143663.1094
mailto:hsheikhani@yahoo.com
https://doi.org/10.22034/ren.2025.143663.1094


Citation: 

 Ariaei E, Sheikhani Shahin H, Rahimi E, Abbaszadeh Z. Synergistic effect of aerobic exercise and 

curcumin supplementation on changes in some DNA methylation markers in prostate tissue of rats with prostate 

cancer. Research in Exercise Nutrition. 2025;4(1):49-60. Doi: https://doi.org/10.22034/ren.2025.143663.1094 

Original Article  

 

 

 

Synergistic effect of aerobic exercise and curcumin 

supplementation on changes in some DNA methylation markers in 

prostate tissue of rats with prostate cancer 

1, Zahra Abbaszadeh3, Eskandar Rahimi2, Homa Sheikhani Shahin1Ebrahim Ariaei 

 
Received: 2025/05/10                        Accepted: 2025/07/17  

1 - Master of Sports 

Nutrition, Shiraz Zand 

Institute of Higher 

Education, Shiraz, Iran. 

2- Assistant Professor of 

Exercise Physiology, 

Department of Exercise 

Sciences, Shiraz Zand 

Institute of Higher 

Education, Shiraz, Iran. 

3- Associate Professor of 

Exercise Physiology, 

Department of Exercise 

Sciences, Shiraz Zand 

Institute of Higher 

Education, Shiraz, Iran. 

 

 

 

ISSN: 2980-8960 
 

All rights of this article are 

reserved for Authors. 

Abstract 

Aim: The study of changes in DNA methylation markers in prostate 

tissue offers a new research area for the development of epigenetic 

therapeutic strategies in prostate cancer. The aim of the present 

study was to investigate the synergistic effect of aerobic exercise 

and curcumin supplementation on changes in some DNA 

methylation markers in prostate tissue of rats with prostate cancer. 

Method: The statistical sample of the present study was 42 Wistar 

rats, of which 35 were divided into groups after ensuring the 

induction of prostate cancer, (1) control-patient, (2) curcumin 

supplement-patient, (3) aerobic exercise-patient, and (4) curcumin 

supplement + aerobic exercise-patient, and (5) sham. Also, to 

investigate the effects of cancer induction on the research variables, 

7 rats were considered as a healthy control group. The exercise 

group performed aerobic exercise for eight weeks. Curcumin 

supplement was administered to rats at a dose of 160 μL/kg body 

weight. 8-OHdG levels were measured by 8-OHdG ELISA and O6-

methylguanine DNA methyltransferase (MGMT) gene expression 

was measured by Real-time PCR. 

Results: O-6-methylguanine DNA methyltransferase (MGMT) gene 

expression was significantly increased in the exercise + curcumin 

supplement -patient group compared to control-patient (P=0.045) 

and curcumin supplement -patient (P=0.047). No significant 

difference was observed among the study groups in terms of 8-

hydroxy-2-deoxyguanosine (8-OHdG) levels (P=0.25). 

Conclusion: The combined supplement + exercise intervention has a 

greater effect on reducing oxidative stress in prostate cancer than 

either exercise training or curcumin supplementation. 

Keywords: Aerobic exercise, curcumin, prostate cancer, DNA 

methylation markers. 
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Extended abstract 
 

Problem Statement 

Prostate cancer is the second most common cancer in men and causes many deaths annually. 

Research indicates that changes in DNA methylation in prostate tissue can be utilized as 

diagnostic and prognostic markers. The MGMT protein, which plays a role in DNA damage 

repair, sees its deficiency increase cancer risk. Furthermore, oxidative stress affects DNA 

structure. Environmental factors, lifestyle, dietary habits, and physical activities influence 

DNA methylation in the prostate. Numerous studies have investigated the effect of curcumin 

and aerobic exercises on slowing down cancer progression, but the simultaneous effect of 

both on prostate cancer has not yet been studied. This research can investigate the effect of 

exercise training and curcumin consumption on DNA methylation changes in prostate tissue 

and provide novel prevention and treatment strategies. Examining DNA methylation plays a 

significant role in diagnostic strategies and epigenetic therapies in this field. 

 

Methodology  

This basic experimental research was conducted to investigate the combined effects of 

interval training and curcumin supplementation on prostate cancer in rats. The study design 

was a post-test only with a control group. In this research, 60 female Wistar rats, weighing 

approximately 300 to 340 grams and aged 8 to 10 months, were procured from the Pasteur 

Institute of Iran. After confirming the successful induction of prostate cancer in the rats, 50 

diseased rats were randomly divided into five groups: Disease Control, Sham (injection of 

cell culture medium), Curcumin Supplementation Group, Interval Training Group, and 

Combination Group (Interval Training and Curcumin Supplementation). To assess the effects 

of cancer induction, 10 healthy rats were placed in the Healthy Control group. The exercise 

protocol consisted of 60 minutes of daily treadmill running (speed: 15 m/min, incline: 15 

degrees) for 8 weeks (5 sessions per week). The exercise intensity was gradually increased 

from 30 minutes (Week 1) to 60 minutes (Week 8). Curcumin supplementation (160 µg/kg 

body weight) was administered separately. Forty-eight hours after the last training session 

and following a 12-hour fast, the rats were anesthetized with ketamine and xylazine. The 

prostate tissue, after extraction, was preserved and transferred to the laboratory for 

pathological analyses and variable measurement. The data were analyzed using SPSS 26 and 

appropriate statistical tests. 

 

Results 

After eight weeks of aerobic exercise and curcumin supplementation; A significant increase 

in the expression of O-6-methylguanine DNA methyltransferase (MGMT) was observed in 

the training group + curcumin supplement compared to the control-patient (P=0.045) and 

curcumin supplement (P=0.047). Also, there was no significant difference in the expression 

of 8-OHdG between the groups (P=0.245). 

 

Practical Implications 

Based on the results of this experimental study on a rat model of prostate cancer, the primary 

application of these findings lies in the field of supportive and genetic modulating therapies. 

It was observed that the combination of eight weeks of interval training and curcumin 

supplementation led to a significant increase in the expression of the DNA repair enzyme, 

MGMT, in the combination group compared to the other groups. This suggests an 

enhancement of the prostate cells’ capacity against alkylating damage and a potential for 
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antimutation effects. However, the lack of a significant difference in the general DNA 

oxidative damage marker, 8-OHdG, indicates that this positive effect on DNA repair was 

achieved through the activation of repair pathways rather than a direct reduction in overall 

oxidative stress. This finding underscores the importance of combining these two 

interventions in therapeutic protocols to improve genomic stability in cancer patients. 

 

Conclusions and Recommendations 

This study was conducted with the aim of investigating changes in certain DNA methylation 

markers in the prostate tissue of rats with cancer following eight weeks of aerobic exercise 

and curcumin supplementation. The findings demonstrated a significant increase in prostate 

tissue MGMT expression in the Supplementation + Exercise group compared to the Disease 

Control and Supplementation-only groups. Furthermore, a non-significant decrease in 8-

OHdG expression was observed in the aforementioned group compared to the Disease 

Control group. This strong distinction in MGMT versus 8-OHdG indicates a prioritization of 

reparative effects over the direct antioxidant effects of the combined intervention in this 

protocol. Based on the present research findings, it can be concluded that the combined 

Supplementation + Exercise intervention has a greater effect on reducing oxidative stress and 

consequently apoptosis in prostate cancer than either intervention alone (exercise activity or 

curcumin consumption). Nevertheless, to achieve stronger clinical effects, the optimization of 

the exercise protocol and curcumin dosage appears essential to simultaneously stimulate 

DNA repair pathways and reduce oxidative stress. However, the oxidative stress findings 

suggested that the prescription of the exercise protocol—in terms of duration, intensity, and 

volume—should be commensurate with the severity of prostate cancer to allow the intended 

intervention to induce significant adaptations in reducing oxidative stress in prostate cancer. 

Therefore, future studies should focus on clarifying the role of MGMT in the mechanism of 

cell survival in the absence of a strong reduction in oxidative stress, and the direct evaluation 

of cellular signaling pathways modulated by curcumin/exercise is also necessary to better 

understand the restorative findings. Furthermore, it is proposed that the direct correlation 

between the magnitude of MGMT increase and changes in the expression of apoptotic genes 

(such as Bax/Bcl-2) be assessed; implementing a factorial study with different levels of 

curcumin dose and exercise intensity is suggested to find the synergistic threshold for 8-

OHdG reduction; the clinical potential of MGMT upregulation should be evaluated by 

investigating the resistance of human prostate cells to common chemotherapeutic agents; and 

finally, analyzing the profile of miRNAs that influence MGMT expression could elucidate 

the primary signaling pathways. 
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 مقدمه 
  سال   در  مردان  در  رایج   بدخیمی  دومین   عنوان   به   پروستات  سرطان
 دو  افزایش  احتمال  محققان   که(2,  1)است  شده   گزارش  2018
  نموده   بینی  پیش  آینده   های  دهه   در  را  پروستات  سرطان  برابری
  یا   هنجاربه   نا  بیان  از  سرطان  که   دارند  می  بیان  محققان.  (3)اند
  همچنین    و    سلولی  چرخه  مثبت   هایکننده   تنظیم   سازیفعال

  تغییر   تنها.  گیردمی  نشات  منفی  هایگره   تنظیم   عملکردی   سرکوب
  تاثیر   تحت  را   DNA  مستقیما  تواندمی  شده  ثابت  که   ژنتیکی  اپی
  در  تغییرات  کلی  طور  به .  باشدمی  DNA  متیلاسیون  دهد،  قرار
 مطالعات.  (5,  4)گردد  تومورزایی  منجربه   تواند  می  متیلاسیون  روند
  به  تواندمی  که  متیلاسیون  غیرطبیعی  الگوی  که   داده   نشان  اخیر
  شدن  توموری  سبب  گیرد  صورت  کاهشی  یا  و   افزایشی  صورت
  در  متیلاسیون  افزایش  طوریکه   به .  (6)گرددمی  بدن  هایسلول
  کننده   ترمیم  و  تومور  کننده سرکوب  هایژن  تنظیمی  نواحی

DNA  و  ایجاد  نهایت  در  و  هاژن  این  شدن  خاموش  به  منجر 
  در   متیلاسیون  کاهش  نیز  دیگر  طرف  از.  شودمی  سرطان  پیشرفت
 نهایت   در  و  آنها  بیان  افزایش  سبب  هاانکوژن  تنظیمی  نواحی
 بازسازی   جهت  .(7)شودمی  شدن  توموری  سمت  به  هاسلول  هدایت

DNA  نام   به   پروتئینی  بدن  در  دیده   آسیب    (MGMT   )که  
  و   بیان  که   دارد   وجود  کند،می  بازسازی  را  شده   آلکیل  ضایعات
  مانند   ژنتیکاپی  هایمکانیسم  بوسیله   MGMT  فعالیت

 مطالعات.  (8) گرددمی  کنترل  پروموتر  ناحیه  در  DNA  متیلاسیون 
  در   پرومـوتری  ناحیـه  در  MGMT   متیلاسیون   که   اندداده   نشان
  سرطانی   سلول  به  تبدیل   زودی  به  که  طبیعی  هـایسـلول
 که   دیگری  عواملی  از  یکی.  (10,  9)پذیردمی  انجام  شوند،می
 پروستات  سرطان  خصوصا  ها سرطان  به  ابتلا  روند   در  تواندمی

.   باشد  می  اکسیداتیو  استرس  فرایند   باشد،  داشته   زیادی  تاثیرات
  گونه  تولید  بین   نزدیکی  ارتباط  شده،   انجام  مطالعات   براساس
 اکسیژن.  دارد   وجود  اکسیدانیآنتی  سیستم  تحلیل  و   فعال  اکسیژن
 رو،  این  از.  باشد  اثرگذار  DNA  ساختار  روی  بر  تواندمی  فعال
-2  هیدروکسی-8  اخیر  سالهای  در  شده  بررسی  عوامل   از  یکی

  از   اینشانه   که   است  (OhdG-8)  گوانوزین  دیاکسی
 اکسیداتیو  استرس.  (11)آیدمی  حسابهب  DNA  اکسیداسیون

 ایسکمی   پروستات،  در.  است  عروقی  اندوتلیال  آسیب  اصلی  عامل
  را   هاسیتوکین  و   رشد  فاکتورهای  اکسیژن،  فعال  هایگونه   سطح
  پیشرفت  نتیجه   در  و  زاییرگ  ایجاد  باعث  و  دهدمی  افزایش
  یکننده   ایجاد  مختلف   عوامل  به  توجه  با.  (12)گرددمی  سرطان
 زیادی   شیمیایی  داروهای  از   هاسرطان  درمان  برای  سرطان،
 بیمار  در  دارویی  مقاومت  با  موارد  بعضی  در  که   گرددمی  استفاده 
  بر   جانبی  اثرات  توانندمی  نیز  اوقات  گاهی  و  شوندمی  مواجهه 

 متخصصان  حاضر   حال  در  لذا.  باشند  داشته   غیرهدف  هایبافت
 را  جسمانی  های  تمرین  و   تغذیه   اصلاح  مانند  جایگزین  هایروش
 زردچوبه   در  موجود  کورکومین  حاضر  حال  در.  (13)کنندمی  توصیه 
  تواند می  که    است  شده   شناخته   دارویی  مکمـل  یـک  عنوان  به 

 داشته   آزاد  هایرادیکال  کـردن  غیرفعـال  در  ضداکسایشی  اثرات
  تواند   می  طبیعی  اکسیدان  آنتی  یک   عنوان  به   کورکومین.  (14)باشد
   OhdG-8  مانند  اکسیداتیو  استرس   های  شاخص  کاهش  باعث
  نقش  به   جدید  رویکردهای  در  محققان   دیگر  سوی  از  .( 15)گردد
  سبب   توانندمی   که  اندکرده   اشاره   مدت   کوتاه   ترکیبی  های  فعالیت
 پیشرفت  و  گردند  تومور  سرکوبگر  هایپروتئین  در  افزایش
-می  کاهش  را  آدنوکارسینوما  نوع  از  پروستات  سرطانی  تومورهای
  که  است  آن  از  حاکی  مطالعات  از  حاصل  نتایج  همچنین.  (16)دهد
 باعث  سرطانی  بافت  به   خون  جریان  کاهش  طریق  از  بدنی  فعالیت
  به  بدنی  هایفعالیت  واقع  در.  شودمی  سرطانی  توده  شدن  کوچک
 گذاشته   تاثیر  تومور  حجم  و  التهابی  مسیرهای  برروی  مستقیم  طور
  پیشرفت   و  توسعه  از  و  کرده   مهار  را  مسیرها  این  از  بسیاری  و

 ایجاد  طریق  از  بدنی  فعالیت  همچنین .  کندمی  جلوگیری  سرطان
 بهبود  باعث  بدن،  مختلف  قسمتهای  در  فیزیولوژیک  مثبت  اثرات
  که  این  به   توجه  با  ترتیب  بدین  .(17)شودمی  سرطانی  بیمار  شرایط
 های  فعالیت  و   کورکومین  مکمل  مصرف  اثر  زیادی  های  پژوهش
 انواع   روی  بر   را  یکدیگر   با  همراه   یا  و  جداگانه   طور   به   را  هوازی
  کورکومین   که  است  داده   نشان  نتایج   و   اند  نموده   بررسی   هاسرطان
 اثرات   یکدیگر  با  همراه   یا   و  تنهایی   به  هرکدام  هوازی  فعالیت  و

 تاکنون  اما.  اندداشته   سرطان  پیشرفت  کاهش  روند  در  مثبتی
 سرطان  روی  بر  را  هوازی  فعالیت  و  کورکومین  توام  اثر  پژوهشی
 تمرینات  اثر  تواند  می  پژوهش  این.  است  نکرده   بررسی  پروستات
 نشانگرهای   تغییرات  بر   کورکومین  دهیمکمل  و  ورزشی

  سرطان   به   مبتلا  افراد  پروستات  بافت  در  DNA  متیلاسیون
  بهبود   برای  بهتری   کارهای  راه  و   کرده   بررسی  را  پروستات
  تغییرات   بررسی  ترتیب  بدین.  دهد  ارائه   پروستات  سلامتی

  به  مبتلا  افراد  پروستات  بافت  در  DNA  متیلاسیون  نشانگرهای
 غیرتهاجمی  و  پیشرفته   روش  یک  عنوان  به   پروستات،  سرطان
 در   همراه   به   پروستات  سرطان  پیشرفت  بررسی  و  تشخیص  برای
  به  توجه  با  عمدتا    غذایی  های  عادت  مانند  عواملی  گرفتن   نظر
-می  جهان  سراسر  افراد  غذایی  دررژیم  شده  مشاهده   های  تفاوت
 استراتژی  توسعه   برای  را  فردی  به   منحصر  تحقیقاتی  حوزه   تواند
  که  دهد  ارائه   پروستات  سرطان  برای  جدید  ژنتیک  اپی  درمانی  های
  به   ضروری  پروستات  سرطان  بیماری  درمان  برای  امر   این  بررسی
  اثر   بررسی  به  حاضر  تحقیق  در   دارد  سعی  محقق  و  رسدمی  نظر

 تغییرات   بر  کورکومین  دهیمکمل  و  هوازی  تمرین  سینرژیستی
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 پروستات  بافت  در  DNA   متیلاسیون  نشانگرهای   برخی
 . بپردازد پروستات سرطان به  مبتلا  صحرائی هایموش

      شناسی روش

اصـول اخلاقـی )کـد ی بـود. ادیـو از نوع بن یمطالعه تجرب  نیا  در

( مطالعه مطابق با اصـول : IR-KHU.KRC.1000.172اخلاق

کار با حیوانات آزمایشگاهی مصوب پژوهشکده علوم حرکتی انجام 

از مرکز پرورش  ستارینژاد و ییسر موش صحرا 42ابتدا تعداد   شد.  

د و شـ خریداری رانیپاستور ا تویانست  یشگاهیآزما  واناتیح  ریو تکث

در   ییصحرا  یموش ها  به آزمایشگاه بیطاران شیراز منتقل گردید.

، (گـراد  یدرجـه سـانت  22±  2)  استاندارد از نظـر نـور، دمـا  طیشرا

 12:12تـاریکی)  -یی، چرخه روشنا(درصد  55  10±ی )رطوبت نسب

تـایی   5در گروه هـای  کربنات شفاف    یپل  ی، در قفس ها  (ساعت

مـوش بـه صـورت آزادانـه در اختیـار    آب و غـذا  ی شـدند.نگهدار

القـا سـرطان پروسـتات در   یبـرا  در ادامه .  قرار داده شد  ییصحرا

 EnSCs-1  و  LNCaP  یابتـدا رده سـلول  ییصـحرا  یموش هـا

TSP-  آمـاده   گردیـد و بعـد از  تهیـه   رانیپاستور ا  تویاز مرکز انست

سلول   10  6×    1به غده پروستات، مقدار    قیمحلول قابل تزر  یساز

LNCaP  1640 تریکرولیم 75در RPMI  ،5  درصـدFBS  75و 

 Collaborative Biomedical) ژلیمـــاتر تـــریکرولیم

Productsسـپسشد.    ه یته  ونی، بدفورد، ماساچوست( سوسپانس 

 ونیسوسپانسـ و شد جادیا یحفره شکم نییدر پا یبرش عرض  کی

 قیسمت راست پروستات تزر  یرپوستیز  یشده به داخل فضا  ه یته

گردیـــد. جهـــت اثبـــات بیمـــاری ســـرطان پروســـتات از روش 

نشـان  1هیستوپاتولوژی استفاده گردید. همان گونه کـه در شـکل 

-در تصویر سمت راست، سرطان پروستات مـوشداده شده است؛  

های صحرایی، برخی از غدد پروسـتات بـزرگ شـده بـا تغییـرات 

دیسپلاستیک اپیتلیوم پوششـی، الگـوی کریبریفـورم هیپـرپلازی، 

های میتـوزی را های مخطط با هیپرکرومازی و برخی شـکلهسته 

نماهایی با بزرگنمایی بالا از نوع تومور )اسکل بـار،  دهند.نشان می

هـای میتـوزی سـیاری از شـکلمیکرومتر( هستند که حضور ب  50

دهنـد کـه  های سرطانی را نشان می)فلش زرد( و نزدیک به سلول

رنـ  آمیـزی  مورفولوژی سارکوماتوئید را مشـخص مـی نماینـد.

 .400×و بزرگنمایی  (H&Eهماتوکسیلین و ائوزین )

، رن  آمیزی ماسون تری کروم بافت پروسـتات 2همچنین شکل   

به رن   (SM) های عضله صاف پروستاتسلول دهد.را نشان می

های اپیتلیال بـه رنـ  قرمز، فیبرهای کلاژن به رن  آبی و سلول

، پروستات طبیعی مـوش Aدر قسمت  اند.آمیزی شده نارنجی رن 

  ، هیپــرپلازی خــوش خــیم پروســتاتBصــحرایی و در قســمت 

(BPH)  شود. موش صحرایی مشاهده می 

 

پروستات طبیعی )سمت چپ(    -: هیستوپاتولوژی پروستات1شکل

فلش صحرایی.  موش  راست(  )سمت  پروستات  سرطان  های  و 

های سرطانی  های میتوزی و نزدیک به سلول زرد؛ بسیاری از شکل

 دهند. را نشان می

 

آمیزی   :2شکل   پروستات.ماسون  رنگ  بافت  كروم   تری 

پروستات سلول  صاف  عضله  فیبرهای   (SM) های  رنگ،  قرمز 

 آمیزی شدند.های اپیتلیال به رنگ نارنجی رنگ كلاژن آبی و سلول 

(A.پروستات طبیعی موش صحرایی ) (B  هیپرپلازی خوش خیم )

 .×(100پروستات موش صحرایی )بزرگنمایی    (BPH) پروستات

مبتلا به سـرطان پروسـتات   ییصحرا  یموش هاسر    35  در ادامه  

( شـم 2)  ،سـر(7)مـاری( کنتـرل ب1)  یبه گروه هـا  یبه طور تصادف

( مکمــل 3ســر( )7( )یکشــت ســلول طیمحــ قیــ)صــرفا تزر

+   هـوازی  نی( تمـر5)  ،سـر(7)هوازی  نی( تمر4)  ،سر(7)نیکورکوم

 ییسـر مـوش صـحرا  7  و  شـدند  میتقس  سر(7)  نیمکمل کورکوم

 (.3)شکل سالم قرار داده شد گروه کنترل  به عنوانسالم 
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 دوره كل در ها گروه  بندی  م ینحوه تقس و قیطرح تحق : 3 شکل

 ق تحقی

جهت اجرای برنامه تمرینی گروه تمرین هوازی و تمرین هـوازی+ 

مکمل کورکومین به مدت هشت هفته و هر هفته ،پنج جلسـه بـه 

بـا نـوار   آشـنایی  هفتـه   کبرنامه تمرینی شامل ی  .تمرین پرداختند

هفتـه،   کی  نیدر مدت زمان ا  ییصحرا  یگردان بود که موش ها

نوارگردان بـدون  یبر رو قه یمتر بر دق 8با سرعت    قه یدق  10روزانه  

کلـوق  و همکـاران   ی. در ادامه بر اساس مطالعه ام سندیدو  بیش

 60مبتلا به سرطان پروستات روزانه    ییصحرا  ی( موش ها2013)

 نیـ. ادنـدیدرجـه دو  15  بیدر ش  قه یمتر بر دق  15با سرعت    قه یدق

مدت هشت هفتـه و هفتـه   یبرا  ناتینکته قابل ذکر است که تمر

اضـافه بـار   صـلا  تیـرعا  یبرا  نیپنج جلسه انجام شد. همچن  یا

 قـه یدق  60بود و تا هشتم زمان به    قه یدق  30در هفته اول    ناتیتمر

از شرکت   نیابتدا کورکوم،  . همچنین جهت مکمل دهی  (18)دیرس

بـه گـروه هـای مکمـل سـپس    ؛شـد  ه یـته  کایآمر  چیآلدر  گمایس

 160بـه مقـدار    کورکومین و تمرین هـوازی+ مکمـل کورکـومین

بـه هـر  ژه یو یاز وزن بدن در بطر لوگرمیهر ک یبه ازا  تریل  کرویم

ساعت پـس از   48انتها    در.  (19)موش به طور جداگانه خورانده شد

 بیـبا اسـتفاده از ترک  ییصحرا  یموش ها،    ینیجلسه تمر  نیآخر

گـرم بـر  یلـیم 25) نیزلای( و زالوگرمیگرم بر ک یلیم 55)  نیکتام

سپس بافت همبند پروسـتات بـه دقـت   هوش شدند؛  ی( بلوگرمیک

استخراج گردید و در میکروتیـو  هـای ویـژه بافـت پروسـتات در 

بــرای انــدازه گیــری درصــد قــرار داده شــد.  10محلــول فرمــالین 

 شرکت متعلق به  OHdG‐8از کیت الایزا   OHdG-8میزان

Zellbio GmbH (Germany)  ــا ــالوگب ــماره کات  ش

ZX‐55100‐96    .ژن    انیب  یبررسهمچنین  استفاده شد  O6-

ــمت ــوان لی ــمت DNA نیگ ــفراز ) لی از روش  (MGMTترانس

Real-time PCR  .صورت گرفت 

 ی روش آمار

انجام شـده   SPSS21با استفاده از نرم افزار    لیو تحل  ه یتجزجهت  

آزمـون   قیـداده هـا از طر  عیـبـودن توز  یعیطب  دییاست. بعد از تا

بـرای بررسـی راهـه  کیـ انسیوار  لیاز آزمون تحل  لک،یو  رویشاپ

ها برای تعیین محل دقیق تفاوت میان گروه تفاوت میان گروه ها و  

دو( از آزمـون تعقیبـی بـونفرونی اسـتفاده گردیـد. صورت دوبـه )به 

هــا  لیــو تحل ه یــتمــام تجز یبــرا یدار یســطح معنــ نیهمچنــ

05/0≥P .در نظر گرفته شد 

 

 ها یافته
داده های توصیفی مربوط به متغیرهای تحقیق    1در جدول         

 در گروه های مورد مطالعه آورده شده است. 
نتایج آزمون واریانس یک راهه نشان داد که تفاوت معنی داری در  

ژن   ترانسفراز   ل یمت  DNA  نیگوان  لیمت-O -6بیان 

(MGMT)(دارد وجود  مطالعه  مورد  های  گروه  در  (. P=01/0؛ 

داد   نشان  بونفرونی  تعقیبی  آزمون  نتایج    MGMTهمچنین 

 بیمار-کنترل  به  نسبت  کورکومین  مکمل+تمرین  درگروه 

(045/0=P  )کورکومین  مکمل  و  (047/0=P  ) داری   معنی  طور   به 

 (.1نمودار) بالاتر بود

  . 

  . 

  . 

  . 

  . 

M
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 *:  -های آزمایشدر گروه   MGMT  بیان ژن:  1نمودار  

نسبت    نی+مکمل كوركوم ن یتمردار گروه  افزایش معنی

كنترل )-به  كوركومین P=0/ 045بیمار  مکمل  و   )

(047 /0=P.) 

با   ارتباط  در  راهه  یک  واریانش  تحلیل  از  حاصل  نتایج  علاوه  به 

نشان    (OHdG-8)  نیگوانوز  یدئوکس-2-یدروکسیه-8  میزان
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گروه  میان  در  معناداری  تفاوت  که  وجود داد  مطالعه  مورد  های 

 (. 2)نمودار(P=25/0)ندارد
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میان   -های آزمایشدر گروه  OHdG-8: میزان  2نمودار  

 (. P=0/ 25ها تفاوت معنادار وجود نداشت )گروه

 

 ث بح

 و  هـوازی  تمـرین  سینرژیسـتی  اثـر  بررسی  هدف  با  حاضر  تحقیق

  متیلاسـیون نشـانگرهای برخـی تغییرات  بر  کورکومین  دهیمکمل

DNA  سـرطان  بـه   مبتلا  صحرائی  هایموش  پروستات  بافت  در 

 بیان  در  که   داد  نشان  حاضر  تحقیق  هاییافته .  شد  انجام   پروستات

 ؛(MGMT) ترانسـفراز متیـل DNA گـوانین متیل-O -6 ژن

 بـه   نسـبت  کورکـومین  مکمل+تمرین  گروه   در  داریمعنی  افزایش

( P=047/0)  بیمـار-کورکومین  مکمل  و(  P=045/0)  بیمار-کنترل

 پروستات سرطان به  مبتلا صحرایی های¬موش  پروستات  بافت  در

 تفـاوت  هاگروه   میان  OHdG-8  میزان  در  چنین¬هم.  دارد  وجود

 توان  می  موضوع  این  تبیین  در(.  P=25/0)  نشد  مشاهده   دار¬معنی

 تـاثیر  تحت  MGMT  مانند  DNA  ترمیم  هایآنزیم  بیان  گفت

 قـرار  هـا¬آن  فعالیـت  میـزان  و  اکسـیداتیو  اسـترس  مانند  عواملی

ــی ــرد¬م ــق در. گی ــر تحقی ــزان حاض ــروه  در OHdG-8 می  گ

 و  شـم  گـروه   بـه   نسـبت  را  داریغیرمعنـی  کـاهش  مکمل+تمرین

 ژن  بیان  در  داریمعنی  افزایش  که   حالی  در  داد؛  نشان  بیمار-کنترل

MGMT  گـروه   بـه   نسـبت  کورکـومین  مکمل+  تمرین  گروه   در 

 نشـان  نتایج  این.  گردید  مشاهده   کورکومین  مکمل  و  بیمار-کنترل

 بـه   کورکـومین  مکمـل  مصـرف+هوازی  تمرین  ترکیب  که   هدمی

 عوامـل  در  بیشـتر  کاهش  باعث  تواندمی  اکسیدان  آنتی  یک  عنوان

 نتیجـه   در  و  شوند  OHdG-8  جمله   از  اکسیداتیو  استرس  در  موثر

ــان ــزیم بی ــرمیم هــایآن ــه  از DNA کننــده ت  را MGMT جمل

 سـلولی  صـدمات  کـه   گفـت  تـوانمی  کلی  طور  به .    دهند  افزایش

 کـاهش  پروسـتات  سـرطان  بیماری  در  اکسیداتیو  استرس  از  ناشی

 وجـود  این  با.  کندمی  حرکت  بهبود  به   رو  بیماری  احتمالا  و  یابدمی

 تنهـایی  به   ورزش  انجام  اثرات  که   شد  داده   نشان  حاضر  تحقیق  در

 ترکیـب  انـدازه   به   تواندنمی  تنهایی  به   کورکومین  مکمل  مصرف  یا

 و  اکسـیداتیو  اسـترس  کـاهش  در(  مکمـل+تمرین)  عامـل  دو  این

 همسو.  باشد  موثر  پروستات  سرطان  بیماری  در  MGMT  افزایش

 و  شمس  بهراموش  تحقیق  به   توانمی  حاضر  تحقیق  های¬یافته   با

 و  هـوازی  تمـرین  تأثیر  هدف  با  هاآن.  کرد  اشاره (  1402)  همکاران

 آسیب  و  اکسیداتیو  استرس  نشانگرهای  بر  خرفه   دانه   اتانولی  عصاره 

DNA بـــا مســـموم صـــحرایی هـــایمـــوش ریـــه  بافـــت در 

 و  اکسـیداتیو  استرس  عوامل  از  برخی  بیان  سطح  پراکسیدهیدروژن،

MGMT  کـه   رسیدند  نتیجه   این  به   و  دادند  قرار  سنجش  مورد  را 

 نسبت  بیمار-کنترل  گروه   در  ریه   بافت  در  اکسیداتیو  استرس  عوامل

 غلظـت  میـزان  حـالایـن  بـا.  بـود  یافتـه   افـزایش  سالم-کنترل  به 

MGMT  ( تمرین+مکمـل  و  تمرین  مکمل،)  تداخل  هایگروه   در

 عـلاوه   بـه .  (20)بـود  یافتـه   کـاهش  اکسـیداتیو  استرس  و  افزایش

 کـه   گفـت  تـوان  مـی  حاضـر  تحقیق  از  حاصل  هاییافته   براساس

 بسـیار  اثـر  توانـدمـی  مکمل  مصرف  همراه   به   هوازی  تمرین  انجام

 بـا  باشـد؛  داشـته   پروسـتات  سرطان  بهبودی  روند  در  مثبتی  و  موثر

 پروسـتات  سرطان  هایمدل  در  تداخل  نوع  این  بایستمی  حالاین

 ایـن  قطعـی  طور  به   بتوان  تا  گیرد  قرار  آزمایش  مورد  نیز  ترپیشرفته 

 بـدنی فعالیـت کـه  اسـت شده   داده   نشان.  داد  انجام  را  گیرینتیجه 

 پـروتئین  مقاومـت  و  لیپیـدی  پراکسیداسـیون  افزایش  باعث  منظم

 زمینه   این  در  .(21)شودمی  اکسیداتیو  استرس  از  ناشی  اکسیداسیون

 هفتـه   هشـت  از  پـس  کـه   دادند  نشان(  2021)  همکاران  و  مردانی

ــرین ــوازی تم ــاری مکمــل و ه ــاهش گیشــنیز، ی ــی ک  در دارمعن

MGMT  قلـب  بافـت  در  اکسـیداتیو  استرس  به   وابسته   عوامل  و 

 بـا حاضـر تحقیق هاییافته  ناهمسویی دلایل جمله   از.  (22)داد  رخ 

 بیمـاری  مـدل  نـوع  به   توانمی(  2021)  همکاران  و  مردانی  تحقیق

 هدف  مورد  بافت  ،(قلبی  بیماری  برابر  در  پروستات  سرطان  بیماری)

 تمرینی  پروتکل  نوع  در  تفاوت  ،(قلب  بافت  برابر  در  پروستات  بافت)

 بیـان  دیگرمحققـان  سوی  از  .کرد  اشاره   شده   استفاده   مکمل  نوع  و

-آنتـی  بیـان  توانـدمـی  مدت  طولانی  و  منظم  تمرین  که   دارندمی

 کـه   اسـت  حـالی  در  ایـن  و  دهـد  افـزایش  را  سلولی  هایاکسیدان

 باعـث  حـاد  ورزشـی  فعالیت  که   است  آن  از  حاکی  موجود  مطالعات

 تمرین  مفید  اثرات  و  شودمی  هاموش  در  اکسیداتیو  استرس  افزایش

 مختلـف هـایبافت اکسیدانی آنتی دفاع  هایمکانیسم  بر  استقامتی

 که   است  شده   داده   نشان  همچنین.  (23)است  شده   ثابت  هاموش  در
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 اسـترس  محتـوای  کمـی  توانـدمی  متوسـط  تا  کم  شدت  با  تمرین

 افـزایش  را  هاسلول(   RNS)  فعال  نیتروژن  هایگونه   و  اکسیداتیو

 اثـرات  سـلولی  دهیسـیگنال  بهبـود  طریق  از  است  ممکن  که   دهد

 اسـت  شـده   مستند  گسترده   طور  به   .باشد  داشته   سلامتی  بر  مفیدی

 سـرطان  درمان  و  پیشگیری  در  متوسط  تا  کم  شدت  با  تمرینات  که 

 ممکـن  سـلامتی  مفیـد  اثـر  این  احتمالی  دلایل  از  یکی.  دارد  نقش

 کـاهش  بـه   منجر  که   باشد  اکسیدانی  آنتی  هایآنزیم  افزایش  است

 کـه   اسـت  داده   نشان  قبلی  ادبیات.  (24)شودمی  اکسیداتیو  استرس

 نشـانگرهای  پـذیر،واکـنش  رادیکال  عوامل  معرض  در  گرفتن  قرار

 اسـترس  شـرایط  افـزایش.  دهـدمـی  افزایش  را  اکسیداتیو  استرس

 آدنـوزین  سـطح  توانـدمی  مدت  طولانی  دوره   یک  برای  اکسیداتیو

 کـاهش  پسـتانداران  فیبروبلاسـت  هـایسـلول  در  را  فسفات  تری

 آپوپتـوز  به   است  ممکن  مدت  طولانی  اکسیداتیو  استرس.  (25)دهد

ــلول در ــایس ــده  ه ــک زن ــد کم ــی. کن ــان از برخ ــطوح  محقق  س

 بررسی  اکسیداتیو  استرس  از  ناشی  هایسلول  در  را   C  -سیتوکروم

 -سـیتوکروم  تواندمی  اکسیداتیو  استرس  که   انددریافته   و  اند¬کرده 

C   گـروه   با  مقایسه   در  اکسیداتیو  استرس  از  ناشی  هایسلول  در  را 

-8 میــزان حاضــر تحقیــق در حــال. (26) دهــد افــزایش کنتــرل

OHdG   شـم  گـروه   در  اکسـیداتیو  استرس  نشانگر  یک  عنوان  به 

 و  بـود  یافتـه   افـزایش  پروسـتات  سرطان  بیماری  در  بیمار-وکنترل

 عامـل  ایـن  افزایش  با  شده،  ذکر  مکانیسم  براساس  رودمی  احتمال

 و  شده   فعال  C-سیتوکروم  سیگنالین   مسیر  اکسیداتیوی،  استرس

 دیگـر،  سـوی  از.  گـردد  سـلولی  آپپتـوز  و  آن  فعالیت  افزایش  باعث

 بـا  تمـرین  هفتـه   چهـار  که   دادند  نشان  ،(2018)  همکاران  و  پارک

 C -سـیتوکروم سطوح  توجهی قابل  طور  به   تواندمی  متوسط  شدت

. (27)دهـد  تغییـر  اکسـیداتیو  اسـترس  معـرض  در  هایموش  در  را

 خاصیت  کورکومین،  عصاره   که   است  شده   داده   نشان  این،  بر  علاوه 

 فعالیـت  داشـتن  دلیل  به   است  ممکن  و  دارند  سنگین  فلزات  زدودن

ــی ــیدانی، آنت ــانگرهای اکس ــترس نش ــیداتیو اس ــاهش را اکس  ک

 بیشـترین  تمرین+مکمـل  گروه   در  نیز  حاضر  تحقیق  در.  (28)دهند

-کنترل  و  شم  گروه   به   نسبت  OHdG-8  در  دارغیرمعنی  کاهش

 مصـرف  و  ورزشی  فعالیت  توامان  اثر  دهدمی  نشان  که   داشت  بیمار

 زیـادی  انـدازه   بـه   را  اکسیداتیو  استرس  تواندمی  کورکومین  مکمل

 بیمـار+مکمل گـروه  چـرا کـه ایـن دلیـل وجود  این  با.  دهد  کاهش

-8 در دارمعنــی کــاهش بیمــار،-کنتــرل و شــم گــروه  بــه  نســبت

OHdG  بیماری  شدت  که   داد  احتمال  توانمی  اندنکرده   تجربه   را 

 بسیار  حاضر  تحقیق  در  رفته   کار  به   هاینمونه   در  پروستات  سرطان

 در مکمـل مصـرف و تمرینی دوره  نیازمند احتمالا و  است  بوده   بالا

 کـاهش تمرین+مکمـل گـروه  بتواند تا است بوده  بیشتر  زمانی  بازه 

 هـایمکانیسـم  دیگـر  از.  کند  تجربه   را  اکسیداتیو  استرس  دارمعنی

ــالقوه   کــاهش نتیجــه  در و OHdG-8 کــاهش باعــث کــه  ایب

 شم  به   نسبت  بیمار+کنترل  گروه   در  اکسیداتیو  استرس  دارغیرمعنی

 مکمل  مصرف  اکسیدانیآنتی  هایفعالیت  افزایش  به   توانمی  شود،

 بـه   نسبت  هااکسیدانآنتی  سازگاری  افزایش  همچنین  و  کورکومین

 3-کاسپاز  فعالیت  افزایش  بر  هااین  همه   که   دانست  ورزشی  فعالیت

 افزایش  باعث  و  گذارد  تاثیر  است،  سلولی  آپپتوز  اصلی  عوامل  از  که 

 جلـوگیری  آنها  متاستاز  و  تکثیر  از  و  شود  سرطانی  هایسلول  آپپتوز

 مصـرف  از  ناشـی  اکسـیداتیو  اسـترس  کـاهش  بـا  عبارتی  به .  کند

 احتمالا  3-کاسپاز  فعالیت  هوازی،  ورزشی  فعالیت  انجام+کورکومین

 عوامـل  سـلولی،  آپپتـوز  افـزایش  دنبـال  بـه   و  است  داشته   افزایش

-می  کاهش  نیز  OHdG-8  جمله   از  اکسیداتیو  استرس  با  مرتبط

 کـه  اسـت شـده  گـزارش اخیـر مطالعه  یک در طرفی  از.  (29)یابند

 توانـدمـی  و  است  اکسیدانی  آنتی  خاصیت  دارای  کورکومین  عصاره 

 از.  (30)دهـد  افـزایش  را  3-کاسـپاز  سطح  مانند  آپپتوز  نشانگرهای

 متوسـط  شـدت  با  ورزش  که   دریافتند  محققان  از  برخی  دیگر  سوی

 هـایسـلول  در  را  MGMT  آنـزیم  بیـان  تـوجهی  قابـل  طور  به 

 همکـاران  و  ژنـ   ایـن،  بر  علاوه .  (22)دهدمی  افزایش  پستانداران

 فلاونوئیـدی  ترکیبـات  دارای  کورکومین  که   دادند  گزارش  ،(2023)

 آســیب و ببــرد بــین از را آزاد هــایرادیکـال توانــدمــی کــه  اسـت

 رسـدمی  نظر  به   بنابراین.  (31)دهد  کاهش  را  DNA  هایمولکول

 از یکــی ســلولی مــرگ ســنجش هــایروش بــه  دسترســی عــدم

 در  کـه   شـودمی  پیشـنهاد  و  باشـد  حاضـر  پژوهش  هایمحدودیت

 بـا  همـراه   مختلـف  هایشدت  با  هوازی  تمرین  تأثیر  آتی  مطالعات

 عملکـرد  نشـانگرهای  و  اکسـیداتیو  اسـترس  بر  کورکومین  مصرف

ــدری ــین و میتوکن  هماتوکســیلین هــایتکنیک از اســتفاده  همچن

 و هـامحدودیت این وجود با. شود بررسی تونلی  و(  H&E)  ائوزین

 در  رفتـه   کـار  بـه   تـداخل  گفـت؛  توانمی  حاضر  تحقیق  هاییافته 

 مکمــل و هــوازی تمــرین از ترکیبــی شــامل کــه  حاضــر تحقیــق

 DNA تـرمیم بـر زیـادی مثبـت اثـرات توانـدمی  بود  کورکومین

 از  ناشـی  اکسـیداتیو  اسـترس  افـزایش  هـایآسیب  از  ناشی  سلولی

 ایـن  بهبـود  بـه   توانـدمـی  احتمـالا  و  باشد  داشته   سرطان  پیشرفت

 در قطعی راهنمای  خطوط  بیان  برای  حالاین  با  کند؛  کمک  بیماری

 .گیرد انجام  بیشتری تحقیقات بایستمی  مقوله   این
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 گیری نتیجه
ترکیبی   مداخله  حاضر  تحقیق  های  یافته    تمرین+مکملبراساس 

 بیماری   در  اکسیداتیو  استرس  کاهش  بر  بیشتری  تاثیر  دارای

 یا  ورزشی  فعالیت)  تداخلات  از  یک  هر  به   نسبت  پروستات  سرطان

یافته   با.  دارد(  کورکومین  مکمل  مصرف وجود  استرس این  های 

اکسیداتیو نشان داد که تجویز پروتکل تمرینی از نظر مدت دوره،  

بایست متناسب با شدت بیماری سرطان شدت و حجم تمرین می

دار را های معنیپروستات باشد تا مداخله مورد نظر بتواند سازگاری

در کاهش استرس اکسیداتیو در بیماری سرطان پروستات به وجود 

 آورد.  

 پیام مقاله 
شود که تأثیر این نوع پروتکل تمرینی  در مطالعات آتی پیشنهاد می

های متنوع کورکومین بر های مختلف همراه با مصرف دوزبا شدت

استرس اکسیداتیو و نشانگرهای عملکرد میتوکندری مورد بررسی 

 قرار گیرد. 
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