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Abstract
Background and Purpose: Endometriosis is an estrogen-dependent inflammatory disease that affects 
5-10% of women of reproductive age. Different cellular pathways are involved in the pathogenesis of en-
dometriosis. One of these pathways is autophagy. Autophagy is a genetically and evolutionarily conserved 
programmed process that degrades long-lived cellular proteins and organelles. The aim of this study was to 
investigate the effect of aerobic exercise and consumption of vitamin B6 and omega-3 on the expression of 
genes related to autophagy caused by endometriosis in female rats.
Materials and Methods: In this experimental study, 40 adult male Wistar rats were about eight weeks old. 
After transferring the rats to the laboratory environment and after two weeks of familiarization with the new 
environment and creating the endometriosis model, randomly and with an equal number of five rat in each 
group, they were divided into the control-healthy, endometriosis, sham, endometriosis+exercise, endome-
triosis+B6, endometriosis+omega-3, endometriosis+exercise groups after creating an endometriosis mod-
el+ B6, endometriosis+exercise+omega-3 were categorized. The duration of training in the water was 30 
minutes daily until the end of the training period. Two weeks after the creation of the model, omega-3 sup-
plement at a dose of 2 ml/kg to the endometriosis+omega-3 and endometriosis+exercise+omega-3 groups 
and vitamin B6 supplement at the rate of 60 kg/mg body weight of the rats to the groups endometriosis+B6 
and endometriosis+exercise+B6 were taken daily in the form of gavage. One-way analysis of variance was 
used to analyze the data. 
Results: The results showed that the expression levels of LC3-1 and LC3-II genes in the endometrio-
sis group were significantly higher than the healthy control group (P<0.0001) and the expression levels 
of LC3-1 and LC3-II genes in the group endometriosis+exercise, endometriosis+omega-3, endometrio-
sis+B6, endometriosis+exercise+B6 and endometriosis+exercise+omega-3 were significantly lower than 
the endometriosis group (P<0.0001). Their values in endometriosis+exercise+B6 and endometriosis+ex-
ercise+omega-3 groups were significantly lower than other groups (P<0.0001). Also, the results showed 
that the expression levels of FOXO3 and LC3-II/I genes in the endometriosis group were significantly 
lower than in the healthy control group (p<0.0001). The expression levels of FOXO3 and LC3-II/I genes 
in endometriosis+exercise, endometriosis+omega-3, endometriosis+B6, endometriosis+exercise+B6 and 
endometriosis+exercise+omega-3 groups were significantly higher than the endometriosis group (P<0.05). 
Their values in endometriosis+exercise+B6 and endometriosis+exercise+omega-3 groups were significant-
ly higher than other groups (P<0.0001). 
Conclusion: In general, the results of the present research indicate that the increased expression of auto-
phagy genes that occurs in endometriosis can be inhibited by regular aerobic exercise such as swimming 
and omega-3 and B6 supplements. Probably, the pathological disorder caused in autophagy by exercising 
and supplementing omega-3 and B6 through the regulatory reduction of the expression of lc3-I, lc3-II 
genes and the increase of the expression of FOXO3 genes and the ratio of lc3-II / lc3-I helps in improving 
endometriosis.
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چکیده
کــه 5-10 درصــد زنــان را در ســن بــاروری تحت  زمینــه و هــدف: اندومتریــوز یــک بیمــاری التهابــی وابســته بــه اســتروژن اســت 
ــد. یکــی از ایــن مســیرها اتوفــاژی  گونــی درگیرن گونا ــز بیمــاری اندومتریــوز مســیرهای ســلولی  تأثیــر قــرار می‌دهــد. در پاتوژن
ــا  کــه پروتئین‌هــای ســلولی ب اســت. اتوفــاژی یــک فراینــد برنامه‌ریزی‌شــده از نظــر ژنتیکــی و تکاملــی حفاظت‌شــده اســت 
 B6 عمــر طولانــی و ارگانل‌هــا را تخریــب می‌کنــد. هــدف از پژوهــش حاضــر بررســی تأثیــر تمرینــات هــوازی و مصــرف ویتامیــن

و امــگا3 بــر بیــان ژن‌هــای مرتبــط بــا اتوفــاژی ناشــی از اندومتریــوز در موش‌هــای مــاده بــود.
ــا ســن حــدود هشــت هفتــه  ــژاد ویســتار ب ــغ ن ــر بال ــی ن ــی، از 40 ســر مــوش صحرای ــا: در ایــن پژوهــش تجرب ــواد و روش‌ه م
بــا محیــط جدیــد و ایجــاد  بــه محیــط آزمایشــگاه و پــس از دو هفتــه آشــنایی  اســتفاده شــد. موش‌هــا پــس از انتقــال 
کنترل-ســالم، اندومتریــوز،  گروه‌هــای  گــروه، بــه  اندومتریــوز، به‌صــورت تصادفــی و بــه تعــداد مســاوی پنــج ســر مــوش در هــر 
امــگا3  اندومتریوز+تمریــن+   ،B6+اندومتریوز+تمریــن اندومتریوز+امــگا3،   ،B6+اندومتریــوز اندومتریوز+تمریــن،  شــم، 
جایگزیــن شــدند. مــدت زمــان تمریــن در آب، روزانــه ۳۰ دقیقــه تــا پایــان مــدت تمریــن بــود. دو هفتــه پــس از ایجــاد 
گروه‌هــای اندومتریوز+امــگا3 و اندومتریوز+تمریــن+  ــه  ــرم ب کیلوگ ــا دوز 2 میلی‌لیتــر در  ــوز، مکمــل امــگا3 ب مــدل اندومتری
آندومتریــوز+B6 و  گروه‌هــای  بــه  بــدن موش‌هــای صحرایــی  kg/mg 60 وزن  بــه میــزان   B6 امــگا3 و مکمــل ویتامیــن 
گاواژ خورانــده شــد. به‌منظــور تجزیه‌وتحلیــل داده‌هــا از تحلیــل  آندومتریوز+تمریــن+B6 به‌صــورت روزانــه و بــه شــکل 

واریانــس یکطرفــه اســتفاده شــد.
کنترل-ســالم  گــروه  گــروه اندومتریــوز نســبت بــه  نتایــج: نتایـ�ج نشـ�ان داد میـ�زان بیـ�ان ژن‌هـ�ای LC3-1 و LC3-II در 
اندومتریوز+تمریــن،  گروه‌هــای   LC3-II و   LC3-1 بیــان ژن‌هــای  و مقادیــر   )P>0/0001( بــود  بیشــتر  به‌طــور معنــاداری 
ــوز  ــروه اندومتری گ ــه  ــوز+B6، آندومتریوز+تمریــن +B6 و اندومتریوز+تمرین+امــگا3 نســبت ب اندومتریوز+امــگا3، آندومتری
گــروه اندومتریوز+تمریــن+ B6 و اندومتریوز+تمرین+امــگا3  کمتــر بــود )P>0/0001(. مقادیــر آن‌هــا در  به‌طــور معنــاداری 
  FOXO3 همچنین نتایج نشــان داد میزان بیــان ژن‌های .)P>0/0001( کمتر بــود گروه‌هــای دیگــر به‌طــور معنــادار  نســبت بــه 
کمتــر بــود )P>0/0001(. میــزان بیــان  کنترل-ســالم به‌طــور معنــاداری  گــروه  گــروه اندومتریــوز نســبت بــه  و LC3-II/I در 
گروه‌هــای اندومتریوز+تمریــن، اندومتریوز+امــگا3، آندومتریــوز+B6، آندومتریوز+تمریــن   LC3-II/I و FOXO3 ژن‌هــای
گــروه اندومتریــوز به‌طــور معنــاداری بیشــتر بــود )P>0/05(. مقادیــر آن‌هــا در  +B6 و اندومتریوز+تمرین+امــگا3 نســبت بــه 
گروه‌هــای دیگــر به‌طــور معنــاداری بیشــتر بــود  گــروه اندومتریوز+تمریــن+ B6 و اندومتریوز+تمریــن+ امــگا3 نیــز نســبت بــه 

.)P>0/0001(
کــه در اندومتریوز ایجاد  کــه افزایش بیــان ژن‌های اتوفــاژی  کلــی نتایــج پژوهــش حاضــر بیانگــر آن اســت  نتیجه‌گیــری: به‌طــور 
شــده، می‌تواند با فعالیت ورزشــی منظم هوازی مانند شــنا و مکمل امگا3 و B6 مهار شــود. شــاید اختلال آسیب‌شــناختی 
LC3- کاه�ـش تنظیم�ـی بی�ـان ژن‌ه�ـای ــا انجــام فعالیــت ورزشــی و مکمــل امــگا3 و B6 از طری�ـق  ــاژی ب ایجادشــده در اتوف
باشــد. کمک‌کننــده  اندومتریــوز  بهبــود  در   LC3-I / LC3-II نســبت  و   FOXO ژن‌هــای  بیــان  افزایــش  و   LC3-II I،ی 
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مقدمه
اســتروژن  بــه  وابســته  التهابــی  بیمــاری  یــک  اندومتریــوز 
ــر  ــاروری تحــت تأثی ــان را در ســن ب ــه 5-10 درصــد زن ک اســت 
بــه  اندومتریــوز می‌تــوان  ایجــاد  علــل  از   .)1( قــرار می‌دهــد 
نابــاروری، ســابقه خانوادگــی اندومتریــوز، انســداد راه خــروج 
طبیعــی قاعدگــی از بــدن، ســابقه عفونــت لگنــی و اختــال 
کــرد )1(. بــر اســاس پژوهش‌هــای انجام‌گرفتــه  رحمــی اشــاره 
بــه  ابتــ ا در  هــم  ارثــی  عوامــل  محیطــی،  عوامــل  افزون‌بــر 
ــد )1، 2(. در آسیب‌شناســی  ایــن بیمــاری نقــش مهمــی دارن
گونــی درگیرنــد.  گونا بیمــاری اندومتریــوز مســیرهای ســلولی 
یکــی از ایــن مســیرها اتوفــاژی اســت. اتوفــاژی یــک فراینــد 
تکاملــی حفاظت‌شــده  و  ژنتیکــی  نظــر  از  برنامه‌ریزی‌شــده 
کــه پروتئین‌هــای ســلولی بــا عمــر طولانــی و اندامک‌هــا  اســت 
را تخریــب می‌کنــد. در واقــع اتوفــاژی شــامل تشــکیل وزیکــول 
احاطــه  را  ارگانل‌هــا  و  سیتوپلاســم  کــه  اســت  دوغشــایی 
بنابرایــن  ادغــام می‌شــود،  لیزوزوم‌هــا  بــا  می‌کنــد و ســپس 
ــاژی پاســخی  ــب می‌کنــد )3(. اتوف ــزوزوم را تخری ــوای لی محت
و  کرومولکول‌هاســت  ما ســاختن  آنابولیکــی  فراینــد  بــه 
انــرژی  تأمین‌کننــده  انــرژی،  هومئوســتاز  حفــظ  به‌منظــور 
کــه  ــد  کرده‌ان ــه شــواهد ثابــت  ــا ارائ اســت )4(. دانشــمندان ب
بیــن انــواع مــرگ ســلولی، رابطــه درونــی وجــود دارد. مــرگ 
ــه مــوازات یکدیگــر عمــل  برنامه‌ریزی‌شــده ســلولی و نکــروز ب
عوامــل  و  شــرایط  درگیــر می‌کننــد.  هــم  را  اتوفــاژی  و  کــرده 
برنامه‌ریزی‌شــده  مــرگ  بیــن  تعــادل  می‌تواننــد  درونــی 
کنند. در حالت ناتوانی برای ســازگار  ســلولی و نکروز را تعیین 
گرســنگی، مســیر اتوفــاژی بــه ســمت مــرگ  شــدن بــا شــرایط 
برنامه‌ریزی‌شــده ســلولی یــا نکــروز مــی‌رود )5، 6(. حــدود 
ــه از بیــن آن‌هــا،  ک ــد  ــاژی را تنظیــم می‌کنن ــژه، اتوف 30 ژن وی
LC3 )پروتئیــن زنجیــره ســبک-3 مرتبــط بــا میکروتوبــول( 
نقــش مهمــی در اتوفــاژی پســتانداران ایفــا می‌کنــد و به‌طــور 
گــوزوم بــه‌کار مــی‌رود  معمــول به‌عنــوان نشــانگر تشــکیل اتوفا
بــه  بافــت  در  مشاهده‌شــده  گوزوم‌هــای  اتوفا تعــداد  کــه 
گیــک  نوبــه خــود می‌توانــد به‌عنــوان مقیــاس فعالیــت اتوفا
ــن  ــه تمری ک گرفتــه شــود )7(. مشــخص ‌شــده اســت  در نظــر 
اتوفــاژی و ترویــج تخریــب پروتئین‌هــای  ورزشــی می‌توانــد 
گونــی  گونا پژوهش‌هــای   .)8( دهــد  بهبــود  را  آســیب‌دیده 
گرفتــه  انجــام  اتوفــاژی  بــر  ورزشــی  فعالیــت  تأثیــر  دربــاره 
کــه هشــت  اســت، جــوکار و همــکاران )2019( نشــان دادنــد 
کاهــش محتــوای پروتئین‌هــای  بــه  هفتــه تمریــن ورزشــی 
در  اتوفــاژی  مهــار  و  قلــب  بافــت   Beclin-1 و   FOXO3a

موش‌هــای مبتــ ابــه دیابــت منجــر می‌شــود )9(. همچنیــن 
در  ورزشــی  تمرینــات  اثــر   )2019( همــکاران  و  آقاعلی‌نــژاد 
 LC3 مقابلــه بــا رشــد تومــور از طریــق تغییــر در بیــان ژن‌هــای
و Bcl-2 در موش‌هــای مبتــ ابــه ســرطان را نشــان داده‌انــد 
کــه انجــام فعالیت‌هــای  )10(. تحقیقــات نشــان داده اســت 
اندومتریــوز،  درمــان  مــورد  در  دســت‌کم  می‌توانــد  ورزشــی 
ایــن همــه، ســازوکارهای ســلولی  بــا   .)11( باشــد  ســودمند 
و مولکولــی هنــوز به‌خوبــی شــناخته نشــده اســت. نشــان 
عوامــل  ورزشــی  تمریــن  افزون‌بــر  کــه  اســت  شــده  داده 
دیگــری ماننــد اســیدهای چــرب چندگانــه غیراشــباع امــگا3  
ک مربــوط بــه  کاهــش نشــانه‌های دردنــا )O-PuFA( توانایــی 
کاهــش انــدازه ضایعــه، حفــظ توانایــی بــارداری  آندومتریــوز، 
کمتریــن تأثیــرات جانبــی را دارد )12(. مصرف  در بیمــار و بــروز 
تأثیــر  دارای  بــالا  امــگا3  چــرب  اســیدهای  بــا  غذاهایــی 
ضدالتهابــی در عارضه‌هایــی ماننــد آترواســکلروز اســت. مهــم 
که اســید چرب امگا3  که نشــان داده شــده اســت  این اســت 
گســترده‌ای  می‌توانــد به‌عنــوان پیش‌مــاده تشــکیل دامنــه 
کنــد )13، 14(.  از واســطه‌های دخیــل در رفــع التهــاب عمــل 
کــه انجــام فعالیت‌هــای ورزشــی  کرده‌انــد  پژوهشــگران بیــان 
می‌توانــد  امــگا3  چــرب  اســیدهای  مصــرف  افزایــش  نیــز  و 
کاهــش احتمــال خطــر آندومتریــوز شــود. بی‌تحرکــی  موجــب 
گونــی  گونا زمینه‌هــای  ایجــاد  بــه  امــگا3  مکمــل  کمبــود  و 
ورزش  می‌شــود.  منجــر  التهابــی  بیماری‌هــای  توســعه  در 
بیماری‌هایــی  برابــر  در  محافظتــی  تأثیــرات  دارای  منظــم 
زیــرا  می‌شــوند،  التهابــی  فرایندهــای  شــامل  کــه  اســت 
بــا خــواص  افزایــش ســطح عمومــی ســایتوکاین‌ها  موجــب 
بــا  همچنیــن  و  می‌شــود  کسایشــی  ضدا و  ضدالتهابــی 
ســال‌های  در  می‌کنــد.  عمــل  اســتروژن  ســطح  کاهــش 
و  ضدآپوپتــوز  ضدالتهابــی،  ضدرگ‌زایــی،  تأثیــرات  اخیــر، 
امــگا3 در چندیــن  ضدتکثیــر اســیدهای چــرب غیراشــباع 
مطالعــه تجربــی نشــان داده شــده اســت، مطابــق بــا ایــن 
بســیار  درمانــی  گزینــه  اســت  ممکــن  امــگا3  مشــاهدات، 
اندومتریــوز  پاتوفیزیولــوژی  مســیرهای  بــرای  مناســبی 
بــرای مشــاهده تأثیــرات  باشــد )12(. آزمایش‌هــای زیــادی 
بــر  امــگا3  مکمــل  مصــرف  و  بدنــی  فعالیــت  از  گســترده 
بهبــود  و  پیشــگیری  ماننــد  انســان  بهداشــتی  مشــکلات 
مزایــای  از  اســت.  گرفتــه  انجــام  التهابــی  بیماری‌هــای 
افزایــش مکمــل امــگا3 و فعالیــت بدنــی می‌تــوان بــه نقــش 
کــرد.  کتــور در فرایندهــای بهبــودی اشــاره  کوفا آنهــا به‌عنــوان 
کــه بیمــاران مبتــ ابــه اندومتریــوز  شــواهد نشــان می‌دهــد 
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ســایتوکین‌های  و  کسایشــی  ا فشــار  بالاتــر  ســطوح  دارای 
به‌منظــور  پژوهشــگران   .)15( پیش‌التهابی‌انــد  و  التهابــی 
کیفیــت زندگــی  کاهــش ایــن علائــم، افزایــش رونــد بهبــود و 
کیــد  تأ مناســب  مداخــات  انجــام  بــر  مطالعــات  بیمــاران، 
کــه در ترشــحات و مایعــات  کــه دیــده شــده  می‌کننــد، چرا
شــاخص‌های  ســطح  اندومتریــوز  بــه  مبتــ ا افــراد  رحمــی 
آنزیم‌هــای  ســطح  کلــی  به‌طــور  و  بالاســت  کســاینده  ا
کاتــالاز،  کسیددســموتاز،  سوپرا ماننــد  کسایشــی  ضدا
غیرآنزیمــی  کســاینده‌های  ضدا و  کســیداز  پرا گلوتاتیــون 
مبتــ ا زنــان  در   B و   E C،ب  ویتامین‌هــای  توریــن،  ماننــد 
مصــرف  تحقیقــات  نتایــج  براســاس   .)16( اســت  پایین‌تــر 
ویتامین‌هــای  ماننــد  ویتامین‌هــا  غذایــی،  مکمل‌هــای 
کنتــرل و بــه  گــروه B ماننــد B6 مقــدار اســتروژن را در بــدن 
بــه  ازایــن‌رو  می‌کننــد،  کمــک  اندومتریــوز  علائــم  کاهــش 
ــد، به‌ویــژه B6،ب B2،ی  کنترل‌کننــده ســطح اســتروژن معروف‌ان
B1 از عــود مجــدد اندومتریــوز جلوگیــری می‌کننــد. اســتفاده 
ــر  ــه اندومتریــوز مؤث از مداخــات ورزشــی در بیمــاران مبتــ اب
اســت. ورزش هــوازی از رایج‌تریــن روش‌هــای تمرینــی بــرای 
ــان اســت. ویتامین‌هــای  ــاروری و بیماری‌هــای زن ــود ناب بهب
ــا تعدیــل مســیرهای پیام‌رســانی ســلولی، نقــش مهمــی  B ب
در پیشــگیری و درمــان ســرطان دارنــد. ویتامیــن B6، یــک 
اعصــاب  تقویت‌کننــده  و  ضدالتهابــی، جهش‌یافتــه  عامــل 
کــردن ژن‌هــای ســرکوبگر تومــور،  کــه بــا فعــال  قــوی اســت 
کــردن ژن‌هــای ضدالتهابــی  کــردن رگ‌زایــی و فعــال  غیرفعــال 
و القــای آپوپتــوز از پیشــرفت جلوگیــری می‌کنــد. تومورهــای 
در  کــه  آسیب‌شــناختی  تغییــرات  از  بســیاری  از  ســرطانی 
پاســخ بــه نفــوذ ســلول‌های التهابــی رخ می‌دهــد، جلوگیــری 
و  انجام‌گرفتــه  بررســی‌های  بــه  توجــه  بــا   .)17( می‌کننــد 
همه‌گیرشناســی بیمــاری اندومتریــوز، نقــش فعالیــت بدنــی و 
 B6 مصــرف اســید چــرب غیراشــباع به‌ویــژه امــگا3 و ویتامیــن‌
درگیــر  موش‌هــای  در  اتوفــاژی  ژن‌هــای  بیــان  میــزان  بــر 
اندومتریــوز پــس از تمرینــات هــوازی منظــم و مصــرف امــگا3 
کاهــش ســطح ایــن بیمــاری یافــت نشــده  و ویتامیــن B6 در 
اســت. بنابرایــن در ایــن پژوهــش تأثیــر تمرینــات هــوازی و 
مصــرف ویتامیــن B6 و امــگا3 بــر بیــان ژن‌هــای مرتبــط بــا 
اتوفــاژی ناشــی از اندومتریــوز در موش‌هــای مــاده بررســی 

شــده اســت.

روش پژوهش

نــوع  از  پژوهــش  ایــن  انجــام  روش  پژوهــش:  نمونه‌هــای 

تجربــی بــود. نمونــه آمــاری پژوهــش موش‌هــای صحرایــی 
ــه  ک ــد  ــه‌ بودن ــا ســن حــدود هشــت ‌هفت ــژاد ویســتار ب ــاده ن م
از بیــن آن‌هــا 40 ســر مــوش خریــداری و پــس از انتقــال بــه 
محیــط آزمایشــگاه و آشــنایی بــا محیــط جدیــد پــس از دو 
به‌صــورت  موش‌هــا  اندومتریوزیــز،  مــدل  ایجــاد  و  هفتــه 
کنتــرل- گــروه  هشــت  بــه  مســاوی  تعــداد  بــه  و  تصادفــی 
 ،)n=5( آندومتریــوز، شــم ،)n=5( آندومتریــوز ،)n=5( ســالم
 ،)n=5(  B6+آندومتریــوز  ،)n=5( آندومتریوز+تمریــن 
 ،)n=5( B6+آندومتریوز+تمریــن  ،)n=5(3آندومتریوز+امــگا
شــدند.  دســته‌بندی   )n=5( امــگا3  آندومتریوز+تمریــن+ 
انســتیتوی  راهنمــای  بــا  مطابــق  حیوانــات  نگهــداری 
بــا  مطالعــه  ایــن  شــیوه‌نامه‌های  و  ســامت  بین‌المللــی 
رعایــت اصــول اعلامیــه هلســینکی و ضوابــط اخــاق پزشــکی 
توســط  حاضــر  پژوهــش  همچنیــن  اســت.  گرفتــه  انجــام 
از آن در دانشــگاه  از حیوانــات و اســتفاده  کمیتــه مراقبــت 
آزاد اســامی واحــد ســاری تأییــد شــده اســت )شــماره مجــوز 

 .)IR.IAU.SARI.REC.1399.120 تصویـ�ب: 
روش اجــرای پژوهــش: ایــن پژوهــش بــر اســاس قوانیــن 
گرفــت. از  بین‌المللــی در مــورد حیوانــات آزمایشــگاهی انجــام 
کــه انتقــال و جابه‌جایــی موش‌هــا موجــب ایجــاد فشــار  آنجــا 
و تنــش در آنهــا می‌شــود، آنهــا به‌منظــور ســازگاری بــا محیــط 
بــه مــدت یــک هفتــه پــس از انتقــال در آن محیــط نگهــداری 
کوتاه‌مــدت شــنا  شــدند و بــرای آشــنایی بــا آب بــه تمرینــات 
بــه مــدت یــک هفتــه پرداختنــد. طــی یــک هفتــه آشــنایی 
هــر  کــه  انجــام می‌دادنــد  تمریــن  پنــج جلســه  آزمودنی‌هــا 
کاهــش  دفعــه بــه مــدت 20 دقیقــه بــرای آشــنایی بــا آب و 
بــه  تمرینــی  شــرایط  بــا  ســازگاری  و  شــنا  وارده  فشــارهای 
تمریــن  بــار  هــر  از  پــس  آزمودنی‌هــا  تمریــن می‌پرداختنــد. 
و  از حولــه  اســتفاده  بــا  کامــل  کــردن  از خشــک  پــس  شــنا 
ــده می‌شــدند.  ــه داخــل قفس‌هــا بازگردان ــژه ب خشــک‌کن وی
بــرای ایجــاد مــدل اندومتریوزیــز، ابتــدا موش‌هــای صحرایــی 
زایلازیــن  و   )50-30  mg/kg( کتامیــن  از  اســتفاده  بــا  بالــغ 
)mg/kg 3-5( بی‌هــوش شــدند. پــس از آن، ناحیــه شــکمی 
در طــرف راســت بــا بتادیــن تمیــز شــد. ســپس بــا اســتفاده از 
تیــغ بیســتوری شــکافی در پوســت ناحیــه پهلــو در بخــش 
لگنــی داده شــد. پــس از شــکافتن عضلــه شــکمی و ناحیــه 
صفــاق، ابتــدا، بافــت تخمدانــی به‌همــراه بخشــی از بافــت 
لولــه رحمــی برداشــته شــد. ســپس در داخــل ظــرف اســتریل 
 )phosphate Buffer solution)  BPS میلی‌لیتــر  یــک  ‌بــا 
قــرار داده شــد. ســپس هــر بافــت بــه یــک قطعــه یــک در یــک 
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کــه بــرای هــر  در یــک میلی‌متــر بریــده شــد. قطعــات بافتــی 
مــوش چهــار قطعــه بــود بــه ناحیــه دیــواره عضلانــی لگنــی 
عضلــه  ناحیــه  شــکمی،  صفــاق  ناحیــه  راســت،  ســمت 
قدامــی دیــواره شــکمی و چربــی اطــراف تخمــدان پیونــد زده 
شــد. ســپس ناحیــه جراحی‌شــده بخیــه شــده و موش‌هــا 
موش‌هــای   .)15( شــدند  داده  انتقــال  مربوطــه  قفــس  بــه 
و   ۳ امــگا  اندومتریوز+تمریــن+  اندومتریوز+تمریــن،  گــروه 
آندومتریوز+تمریــن+B6 پیــش از شــروع پروتــکل اصلــی، بــه 
ــه مــدت ۲۰ دقیقــه  ــج روز( هــر دفعــه ب ــه )پن ــک هفت مــدت ی
و  شــنا  تنــش  و  فشــار  کاهــش  و  آب  بــا  آشــنایی  به‌منظــور 
قــرار  آب  اســتخر  داخــل  در  تمرینــی،  شــرایط  بــا  ســازگاری 
می‌گرفتنــد. ســپس پنــج روز در هفتــه تــا پایــان دوره پژوهــش 
درجــه  بــا  ســانتی‌متر   ۱۰۰×۵۰×50 ابعــاد  بــه  آب  مخــزن  در 
حــرارت ۳۰-۳۲ درجــه ســانتی‌گراد طــی هشــت هفتــه بــه شــنا 
می‌پرداختنــد. مــدت زمــان تمریــن در آب، روزانــه ۳۰ دقیقــه 
تــا پایــان مــدت تمریــن بــود )11، 19(. دو هفتــه پــس از ایجــاد 
کیلوگــرم )۴۰۰  مــدل، مکمــل امــگا3 بــا دوز 2 میلی‌لیتــر در 
گروه‌هــای اندومتریوز+امــگا3  کیلوگــرم( )20( بــه  میلی‌گــرم در 
بــه   B6 ویتامیــن  مکمــل  و  امــگا3  اندومتریوز+تمریــن+  و 
 )21( صحرایــی  موش‌هــای  بــدن  وزن   60  kg/mg میــزان 
 B6+آندومتریوز+تمریــن و   B6+آندومتریــوز گروه‌هــای  بــه 

گاواژ خورانــده شــد. به‌صــورت روزانــه و بــه شــکل 
روش‌هــای آزمایشــگاهی: نمونه‌گیــری بافتــی موش‌هــا 
جهــت حــذف اثــر حــاد تمریــن، پــس از ۴۸ ســاعت پــس از 
گرفــت. بــرای ایــن منظــور  آخریــن برنامــه تمرینــی شــنا انجــام 
 mg/kg( کتامین ‌ابتدا حیوانات با اســتفاده از تزریق صفاقی 
ســپس  و  بی‌هــوش   )5-3  mg/kg( زایلازیــن  و   )50  -3۰
جراحــی شــدند و پــس از آن، به‌منظــور بررســی و مطالعــات 
بدین‌منظــور  شــدند.  ارزیابــی  پیوندشــده  بافت‌هــای  ژنــی 
نمونه‌هــای بافتــی بــا فرمالیــن ۱۰ درصــد به تانــک ازت منتقل 
ــرای بررســی بیــان ژن‌هــای مــورد بررســی پژوهــش  شــدند. ب
 PCR Real Time گــروه بررســی بافت‌هــا بــا تکنیــک ‌در هــر 
گرفــت و ســپس  گرفــت. ابتــدا طراحــی آغازگــر انجــام  انجــام 
تبدیــل   cDNA بــه و  اســتخراج شــد  بافت‌هــا  از  کل   RNA
PCR تکثیــر شــده و میــزان  بــه روش   cDNA شــد. ســپس
LC3-II FOXO3،ی  LC3-II،ب  LC3-I/LC3-I،ب  ژن  ‌بیــان 
انجــام  آغازگــر  طراحــی  ابتــدا  بدین‌منظــور  شــد.  بررســی 
 cDNA کل از بافت‌هــا اســتخراج و بــه  RNA گرفــت و ســپس
شــده  تکثیــر   PCR روش  بــه   cDNA ســپس شــد.  تبدیــل 
بــرای تأییــد بیــان ژن‌هــای مــورد   RT-qPCR و از تکنیــک

کمــی اســتفاده شــد. بــرای ایــن منظــور  بررســی به‌صــورت 
کل ســلول‌ها   RNA ،کیــازول بــا اســتفاده از محلــول  ابتــدا 
طبــق شــیوه‌نامه ســیناژن اســتخراج شــد و بــرای اطمینــان از 
 DNase I Fermentas ژنومیــک، در معــرض DNA آلودگــی بــا
کیفیــت RNAهــای استخراج‌شــده بــا  گرفــت. ســپس  قــرار 
ارزیابــی   )DPI-1, Kiagen( اســپکتروفتومتری  دســـــتگاه 
Oli� آغازگــر  از  تک‌رشــته‌ای   cDNA تهیـ�ه به‌منظـ�ور  ‌شـ�د. 
نســخه‌برداری  آنزیــم  و   godt MWG-Biotech, Germany
معکــوس )شــرکت فرمنتــاز( اســتفاده شــد و طبــق شــیوه‌نامه 
کنش PCR با اســتفاده از  گرفت. هــر وا شــرکت ســازنده انجــام 
 SYBER Green و PCR master mix Applied Biosystems‌
 Applied Biosystems, Sequences Detection در دســتگاه
طبــق   )ABI Step One(ی  Systems. Foster City, CA
ــرای هــر  گرفــت. 40 چرخــه ب پروتــکل شــرکت ســازنده انجــام 
گرفتــه شــد و دماهــای هــر  چرخــه Real-Time PCR در نظــر 
ثانیــه،  بــه مــدت 20  چرخــه شــامل 94 درجــه ســانتی‌گراد 
58- 60 درجــه ســانتی‌گراد بــه مــدت 30 ثانیــه و 72 درجــه 
نمــودار  شــدند.  تنظیــم  ثانیــه   30 مــدت  بــه  ســانتی‌گراد 
کنش‌هــای PCR انجــام  Melting به‌منظــور بررســی صحــت وا
گرفــت و به‌صــورت اختصاصــی بــرای هــر ژن و در هــر بــار از 
کنتــرل منفــی به‌منظــور بررســی  کنــش به‌همــراه نمــودار  وا
کنــش ارزیابــی شــد. توالــی آغازگرهــا  وجــود آلودگــی در هــر وا
در جــدول 1 مشــاهده می‫شــود. نســبت بیــان ژن‌هــای مــورد 
بررســی در ایــن تحقیــق، بــا روش مقایســه‌ای چرخــه آســتانه 
)Thereshold Cycle: CT( ارزیابــی شــد. بــا اســتفاده از قــرار 

دادن داده‌هــا در فرمــول زیــر:
R=2-(∆∆CT)

∆∆CT= (CTtarget-CTrefence)TimeX - (CTtarget - CTrefence)Time0

از  اســتفاده  بــا  ژن  هــر  اختصاصــی  اســتاندارد  منحنــی 
دســت‌کم پنــج غلظــت لگاریتمــی به‌ترتیــب رقیق‌شــونده از 
کنتــرل مثبــت هــر ژن رســم شــد. میــزان بیــان ژن هــدف بــا ژن 
گــروه ســالم  مرجــع )GAPDH( نرمالیــز شــده و بیــان ژن‌هــای 

گرفتــه شــد. ــور در نظــر  کالیبرات به‌عنــوان 

(Etarget)
∆CTtarget

Ratio=
(Ereference)∆CTreference

(∆Ctrefrence=Ctcontrol-Cttreatment and ∆Cttarget=Ctcontrol-Cttreatment)

در فرمــول بــالا E معــرف Efficiency اســت و بــا اســتفاده 
از رســم منحنــی اســتاندارد بــرای ژن به‌دســت می‌آیــد. 
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ایــن  یافته‌هــای  تجزیه‌وتحلیــل  بــرای  آمــاری:  تحلیــل 
واریانــس  تحلیــل  شــاپیروویلک،  آزمون‌هــای  از  پژوهــش 
گــون  گونا گروه‌هــای  بیــن  مقایســه  بــرای  توکــی  و  یکطرفــه 
نرم‌افــزار  از  اســتفاده  بــا  اســتفاده شــد. تمامــی محاســبات 
 P>۰/۰۵ بــا نســخه ۲3 و در ســطح معنــاداری SPPS آمــاری

گرفــت. انجــام 

نتایج

بیــن  کــه  داد  نشــان  واریانــس  تحلیــل  آزمــون  نتایــج 
 LC3-1 گـ�ون پژوهـ�ش در سـ�طوح بیـ�ان ژن‌ گونا گروه‌هـ�ای 
بــه  معنــاداری  تفــاوت   )P=0/002(  LC3-II و   )P>0/0001(
لحــاظ آمــاری وجــود دارد. نتایــج آزمــون تعقیبــی نیــز نشــان 
گــروه  در   LC3-II و   LC3-1 ژن‌هـ�ای  بیـ�ان  میـ�زان  داد 
کنترل-ســالم به‌طــور معنــاداری  گــروه  اندومتریــوز نســبت بــه 
بیشــتر بــود )P>0/0001( و مقادیــر بیــان ژن‌هــای LC3-1 و 
گروه‌هــای اندومتریوز+تمریــن، اندومتریوز+امــگا3،   LC3-II
اندومتریــوز+  و   B6+ آندومتریوز+تمریــن   ،B6+آندومتریــوز

به‌طــور  اندومتریــوز  گــروه  بــه  نســبت  تمرین+امــگا3 
گــروه  آن‌هــا در  )P>0/0001(. مقادیــر  بــود  کمتــر  معنــاداری 
اندومتریوز+تمرین+امــگا3  و   B6 اندومتریوز+تمریــن+ 
بــود.  کمتــر  معنــادار  به‌طــور  دیگــر  گروه‌هــای  بــه  نســبت 
ســطوح  در  پژوهــش  گــون  گونا گروه‌هــای  بیــن  همچنیــن 
بیــان ژن‌هــای FOXO3 و LC3-II/I تفــاوت معنــاداری بــه 
لحــاظ آمــاری دیــده شــد )P>0/0001(. نتایــج آزمــون تعقیبــی 
 LC3-II/I و  FOXO3 ــزان بیــان ژن‌هــای ــز نشــان داد می نی
کنترل-ســالم به‌طــور  گــروه  گــروه اندومتریــوز نســبت بــه  در 
ژن‌هــای  بیــان  میــزان   .)P>0/0001( بــود  کمتــر  معنــاداری 
اندومتریوز+تمریــن،  گروه‌هــای   LC3-II/I و   FOXO3
آندومتریوز+تمریــن   ،B6+آندومتریــوز اندومتریوز+امــگا3، 
گروه اندومتریوز  +B6 و اندومتریوز+تمرین+امگا3 نسبت به 
به‌طــور معنــاداری بیشــتر بــود )P>0/05(. مقادیــر آن‌هــا در 
گــروه اندومتریوز+تمریــن+ B6 و اندومتریوز+تمرین+امــگا3 
گروه‌هــای دیگــر به‌طــور معنــاداری بیشــتر بــود. نســبت بــه 

رضایی و همکاراناثر تمرینات هوازی با مصرف B6 و امگا3 بر اتوفاژی

.GAPDH بر حسب تغییرات mRNA FOXO3 کندگی شکل 1. شاخص‌های مرکزی و پرا

گروه اندومتریوز کنترل سالم. $: تغییرات معنادار نسبت به  گروه  *: تغییرات معنادار نسبت به 

گرهای مورد استفاده به‌منظور همسان‌سازی ژن‌ها  جدول 1. مشخصات آغاز

ژن
Forward primer

5´-3´

Reverse primer

5´-3´
LC3-IAGCAGCATCCAACCAAAATCCTGTGTCCGTTCACCAACAG
LC3-IITACAGCAGATACGCGACCAGTTCACCAGCAGGAAGAAGGC

FOXO3TTCGCAAGGACCCAAATGATCCAAGCTCCCATTGAACAT
GAPDHCATGAGAAGTATGACAACAGCCTAGTCCTTCCACGATACCAAAGT
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کنترل سالم.  گروه  کندگی mRNA LC3-1 بر حسب تغییرات GAPDH . *: تغییرات معنادار نسبت به   شکل2. شاخص‌های مرکزی و پرا

گروه اندومتریوز+تمرین+ B6. #: تغییرات معنادار نسبت به  گروه اندومتریوز. &: تغییرات معنادار نسبت به  $: تغییرات معنادار نسبت به 

گروه اندومتریوز+تمرین+امگا3

کنترل سالم.  گروه  کندگی mRNA LC3-II بر حسب تغییرات GAPDH. *: تغییرات معنادار نسبت به  شکل 3. شاخص‌های مرکزی و پرا

گروه اندومتریوز $: تغییرات معنادار نسبت به 
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رضایی و همکاراناثر تمرینات هوازی با مصرف B6 و امگا3 بر اتوفاژی

کنترل سالم.  گروه  کندگی mRNA LC3-II/I بر حسب تغییرات GAPDH. *: تغییرات معنادار نسبت به  شکل 4. شاخص‌های مرکزی و پرا

گروه اندومتریوز+تمرین+ B6. #: تغییرات معنادار نسبت به  گروه اندومتریوز. &: تغییرات معنادار نسبت به  $: تغییرات معنادار نسبت به 

گروه اندومتریوز+امگا3. گروه اندومتریوز+تمرین+امگا3. @: تغییرات معنادار نسبت به 

بحث و نتیجه‌گیری

و  هــوازی  تمرینــات  تأثیــر  بررســی  هــدف  بــا  پژوهــش  ایــن 
ــه  ــر بیــان ژن‌هــای وابســته ب مصــرف ویتامیــن B6 و امــگا3 ب
انجــام  مــاده  در موش‌هــای  اندومتریــوز  از  ناشــی  اتوفــاژی 
کــه اندومتریــوز موجــب افزایــش  گرفــت. نتایــج نشــان داد 
ژن‌هــای  بیــان  کاهــش  و   LC3-II و   LC3-I ژن  بیــان 
مقابــل،  در  می‌شــود.   LC3-I/LC3-II نسـ�بت  و   FOXO
انجــام فعالیــت ورزشــی منظــم هــوازی ماننــد شــنا و مصــرف 
LC3-II و LC3-I کاهش بیان ژن ‌مکمل‌های امگا3 و B6 با 
LC3-I / LC3-II و نســبت FOXO و افزایــش بیــان ژن‌هــای‌
اصلــی  مســیر  شــد.  خواهــد  اندومتریــوز  بهبــود  موجــب 
پروتئین‌هــای درگیــر در فراینــد اتوفــاژی توســط ســازوکارهای 
بــه  می‌تــوان  کــه  می‌شــود  تنظیــم  پیچیــده‌ای  تنظیمــی 
ــه مــواد مغــذی، عوامــل  ــون از جمل گ گونا پیام‌هــای ورودی 
کلســیم داخل‌ســلولی، میــزان  رشــدی، هورمون‌هــا، غلظــت 
پژوهش‌هــای   .)10( کــرد  اشــاره   ... و  هیپوکســی   ،ATP
کــه LC3 می‌توانــد مــرگ ســلولی  گــون نشــان داده‌انــد  گونا
یــا بقــای آن را افزایــش دهــد، همچنیــن یکــی از عوامــل مؤثــر 
کــه بــر اســاس شــواهد موجــود می‌توانــد  در اتوفــاژی اســت 
گــزارش شــده اســت  عملکــرد آپوپتوتیــک داشــته باشــد )22(. 
کــم شــدن میــزان  کاهــش فعالیــت اتوفاژیــک به‌دلیــل  کــه 
افزایــش  و  توموروژنــز  بــا  می‌توانــد   Beclin-1 و   LC3 بیــان 
رشــد تومــور همــراه باشــد. ولــی در شــرایط آسیب‌شــناختی 
متفــاوت اســت. در شــرایط فشــار سوخت‌وســازی، اتوفــاژی، 
را  ســلول  تومــوری،  التهــاب  و  نکــروز  کــردن  بــرای محــدود 

کــه اتوفــاژی به‌عنــوان ســدی در  حمایــت می‌کنــد. به‌گونــه‌ای 
ــر فشــار سوخت‌وســازی عمــل می‌کنــد )23(. در تداخــل  براب
تنظیمــی  مولکول‌هــای  ســلولی،  مــرگ  مســیرهای  بیــن 
تنــش  شــرایط  در  اتوفــاژی  می‌کننــد.  ایفــا  نقــش  مهمــی 
گرســنگی، ایســکمی / خون‌رســانی مجــدد و عفونــت  ماننــد 
گــون  گونا پاتــوژن فعــال می‌شــود و در شــرایط بیماری‌زایــی 
کــه  می‌شــود  پذیرفتــه  معمــول  به‌طــور  می‌شــود.  ایجــاد 
کسایشــی  ROS، اتوفــاژی را القــا می‌کنــد و اتوفــاژی آســیب ا
کاهــش می‌دهــد )24(. تحقیقــات اختــال در ایــن مســیر را  را 

.)25( گــزارش داده‌انــد  گــون  گونا بیماری‌هــای  در 
کنــون دربــاره نقــش اتوفــاژی در فراینــد  روی‌هم‌رفتــه تا
مــرگ ســلولی توافقــی حاصــل نشــده و ناهمگونــی در نتایــج 
بســیاری از تحقیقــات، بحث‌برانگیــز بــوده اســت. شــاید علــت 
آن عملکــرد دوگانــه اتوفــاژی باشــد. اتوفــاژی از یــک طــرف 
موجــب افزایــش مــدت و میــزان بقــای ســلول و از طــرف دیگــر 
در مراحــل پیشــرفته مــرگ ســلول می‌شــود. شــرز شــوال و 
کسایشــی،  کــه فشــارهای ا همــکاران )2007( نشــان دادنــد 
و همچنیــن  ناقــص  بــا عملکــرد  میتوکنــدری  فقــر غذایــی، 
موجــب  می‌تواننــد  اندوپلاســتیک،  و  رتیکولــوم  فشــارهای 

القــای اتوفــاژی شــوند )26(.
بــرای  فراینــد ضــروری  اتوفــاژی  کــه  شــده  داده  نشــان 
فراینــد  تنظیــم  بنابرایــن  بافت‌هاســت،  طبیعــی  عملکــرد 
روش  می‌توانــد  ورزشــی  فعالیت‌هــای  طریــق  از  اتوفــاژی 
 .)27( باشــد  بیماری‌زایــی  شــرایط  در  مفیــدی  درمانــی 
کــه تمرینــات ورزشــی می‌توانــد  پژوهش‌هــا نشــان داده‌انــد 
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در  درگیــر  پروتئین‌هــای  تنظیــم  در  مهمــی  و  اصلــی  عامــل 
مســیر اتوفــاژی باشــد و تنظیــم اتوفــاژی از طریــق تمرینــات 
ورزشــی می‌توانــد فراینــدی اصلــی و مهــم در ســازوکارهای 

 .)10  ،9( باشــد  و مولکولــی  ســلولی 
کــه تمریــن هــوازی بــا شــدت  تحقیقــات نشــان می‌دهــد 
کاهــش  بــه  حفاظتــی  ســازوکار  ایجــاد  بــا  می‌توانــد  پاییــن 
بافــت  کسایشــی در  التهابــی، فشــار ا بیــان ســایتوکین‌های 
رحــم، التهــاب سیســتمیک و در نتیجــه بهبــود پاســخ‌های 
ایمنــی منجــر شــود )28(. در پژوهــش برنــدت و همــکاران 
)2018( یــک دوره تمریــن ورزشــی هشــت‌هفته‌ای متشــکل 
ــا مــدت 60 دقیقــه و  از دوچرخه‌ســواری متوســط و مــداوم ب
گرفــت.  دویــدن بــا ســرعت بیشــینه، ســه روز در هفتــه انجــام 
گـ�روه، LC3-I بیشــتر  پـ�س از انجـ�ام دوره تمرینـ�ی در هـ�ر دو 
�ـوای پروتئی�ـن Beclin-1 افزایــش یافــت  �ـود و محت از پی�ـش ب
)29(. نتایــج پژوهش‌هــای ژانــگ و همــکاران نیــز نشــان داد 
از  از نظــر مکانیکــی، عامــل رونویســی هســته‌ای ناشــی  کــه 
ورزش FOXO3 بــه پروموتــر CHCHD4 متصــل می‌شــود و 
ــه میتوکنــدری  ــال p53 ب ــد، از انتق ــان آن را ســرکوب می‌کن بی
 p53 ــد و در نتیجــه محلی‌ســازی هســته‌ای ــری می‌کن جلوگی
 FOXO3 و   p53 هم‌افزایــی  افزایــش  می‌دهــد.  افزایــش  را 
آنهــا  شناخته‌شــده  تعامــل  می‌توانــد  ورزش  بــا  هســته‌ای 
کنــد. بنابرایــن نتایــج  را در فعال‌سـ�ازی Sirtuin 1 تســهیل 
آن  به‌وســیله  کــه  می‌دهــد  نشــان  را  ســازوکار  یــک  آنهــا 
ورزش می‌توانــد در پیشــگیری از بیماری‌هــا نقــش داشــته 
از  جلوگیــری  بــرای   FOXOs دقیــق  تنظیــم   .)30( باشــد 
فعالیــت  اســت.  ضــروری  کاهشــی  و  بیش‌ازحــد  پروتئولیــز 
جملــه  از  گونــی  گونا ســازوکارهای  بــا  می‌تــوان  را   FOXO
کــرد.  تعدیــل  گلیکوزیلاســیون  و  اســتیله  فسفوریلاســیون، 
کــه FOXO3 بــا هیســتون اســتیل  نشــان داده شــده اســت 
ترانســفراز p300 در تعامــل اســت و اســتیل شــدن آن موجــب 
جابه‌جایــی و تخریــب ســیتوزولی می‌شــود. تنظیــم دقیــق 
FOXO3 ممکــن اســت به‌عنــوان یــک رویکــرد درمانــی بــرای 
مقابلــه بــا تحلیــل در بیماری‌هــا اســتفاده شــود )31(. لونــدل 
رونویســی  فعالیــت  کــه  دادنــد  نشــان   )2019( همــکاران  و 
FOXO سوخت‌وســاز انــرژی و پیام‌رســانی التهابــی را تنظیــم 
 )2015( همــکاران  و  اســتفانتی  تحقیــق  در   .)32( می‌کنــد 
افــراد ده هفتــه تمرینــات اســتقامتی یــا تمرینــات مقاومتــی را 
گذاشــتند و ســپس یــک دوره تمریــن اســتقامتی  پشــت ســر 
یــا تمرینــات مقاومتــی انجــام دادنــد. پروتئیــن FOXO3 تنهــا 
پــس از تمرینــات اســتقامتی افزایــش یافــت. ایــن پژوهــش 

کــه پیام‌هــای درون‌ســلولی استخراج‌شــده  نشــان می‌دهــد 
توســط تمرینــات اســتقامتی یــا تمرینــات مقاومتــی بــه تنظیم 
بیش‌ازحــد نشــانگرهای مولکولــی UPP، بــا افزایــش بیشــتر 
پــس از تمرینــات اســتقامتی منجــر می‌شــود. بــا ایــن همــه، در 
 UPP حالــت تمرین‌کــرده، ســطح بیــان نشــانگرهای مولکولــی
در پــی تمرینــات اســتقامتی تک‌مرحلــه‌ای افزایــش می‌یابــد، 
پاســخ  تک‌مرحلــه‌ای  مقاومتــی  تمرینــات  بــه  کمتــر  ولــی 
کــه ســازگاری‌های  ایــن مســئله نشــان می‌دهــد  می‌دهــد. 
پــس از تمرینــات اســتقامتی بیشــتر بــه فرایندهــای تخریــب 
UPP پروتئیــن وابســته‌اند تــا ســازگاری‌های پــس از تمرینــات 
تحقیــق  در   )۲۰۱9( همــکاران  و  مونتگــرو   .)33( مقاومتــی 
خــود بــه بررســی تأثیــر فعالیــت بدنــی بــر اندومتریــوز در مــوش 
صحرایــی پرداختنــد. 70 مــوش مــاده نــژاد ویســتار بــه هفــت 
ــا ورزش ســبک  ــی ب ــی تقســیم شــدند: موش‌های ــروه ده‌تای گ
)شــنا یــک بــار در هفتــه(، ورزش متوســط )شــنا ســه بــار در 
یــا  هفتــه( و ورزش شــدید )شــنا پنــج بــار در هفتــه( پیــش 
ــکل  ــن پروت ــوز در آنهــا. در انتهــای ای ــس از ایجــاد اندومتری پ
گرفتــن  تجربــی، پــس از انجــام فعالیــت بدنــی و بــدون در نظــر 
کاهــش انــدازه آســیب اندومتریــک بودنــد،  تعــداد آن، شــاهد 
کاهــش  گروه‌هــای دارای فعالیــت متوســط و شــدید،  و در 
کروپــا و همــکاران )2019( در  بیشــتری مشــاهده شــد )11(. 
اندومتریــوز  درمانــی  روش‌هــای  بررســی  بــه  خــود  تحقیــق 
پرداختنــد. ایــن پژوهشــگران از جملــه روش‌هــای درمانــی 
در زنــان مبتــ ابــه اندومتریــوز را درمــان دارویــی و جراحــی و 
کســایش‌ها نامیدنــد )34(.  فعالیــت ورزشــی و مصــرف ضدا
اســیدهای  کــه  می‌دهــد  نشــان  پژوهش‌هــا  طرفــی  از 
 ،)o-pufa( کــی  خورا امــگا۳  غیراشــباع  چندگانــه  چــرب 
اســید ایکوزاپنتاانوئیــک )EPA( و اســید دکوزاهگــزا انوئیــک 
بــه  ک مربــوط  نشــانه‌های دردنــا کاهــش  توانایــی   )DHA(
کاهــش انــدازه ضایعــه، حفــظ توانایــی بــارداری  اندومتریــوز، 
تأثیــرات  دارای  و  دارنــد  را  دارودرمانــی  حیــن  در  بیمــار  در 
اســیدهای   .)35( هســتند  آن  بــدون  یــا  انــدک  جانبــی 
بــا  رقابــت  به‌واســطه   ۳ امــگا  غیراشــباع  چندگانــه  چــرب 
اســیدهای چــرب امــگا ۶ جهــت تولیــد واســطه‌های لیپیــدی 
گلاندین‌ها و  ضدالتهابــی، نقــش مهمــی در تنظیــم پروســتا
ــوز هســتند، ایفــا  ــه از عوامــل مهــم اندومتری ک ســایتوکاین‌ها 
 o-pufa بــالای  محتــوای  بــا  غذاهایــی  مصــرف  می‌کننــد. 
ــه نشــان  ک ــی اســت. مهــم ایــن اســت  دارای تأثیــر ضدالتهاب
کــه o-pufa می‌توانــد به‌عنــوان پیش‌مــاده  داده شــده اســت 
گســترده‌ای از واســطه‌های دخیــل در رفــع  تشــکیل دامنــه 
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بــر  اندومتریــوز  شــیوه  یــک  در   .)36( کنــد  عمــل  التهــاب، 
کاهــش انــدازه  روی موش‌هــا اســید چــرب امــگا ۳ موجــب 
موضعــی  گلاندین  پروســتا و  ســایتوکاین  تولیــد  و  ضایعــات 
Fat-1 ش�ـده اس�ـت. در آندومتری�ـوز ب�ـا اس�ـتفاده از موش‌ه�ـای‌
کــه در آنهــا امــگا ۶ می‌توانــد بــه امــگا ۳ تبدیــل شــود، شــمار 
گ�ـروه موش‌ه�ـای Fat-1 در مقایســه  ضایع�ـات ایجادش�ـده در 
اســت  شــده  کمتــر  چشــمگیری  به‌نحــو  کنتــرل،  گــروه  بــا 
ــا اســتفاده از اندومتریــوم  )12(. در تحقیقــات آزمایشــگاهی ب
گرفته‌شــده از زنــان مبتــ ابــه اندومتریــوز نشــان داده شــده 
که اســیدهای چرب امگا 3 دارای تأثیر ســرکوب‌گرایانه  اســت 
تحقیــق   .)37( اســت  آندومتــری  ســلول  بقــای  روی  بــر 
منســجمی در مقیــاس بــزرگ در مــورد نــوع رژیــم غذایــی و 
گرفته شده  احتمال خطر اندومتریوز در زنان انجام  و نتیجه 
کــه افزایــش مصــرف اســیدهای چــرب امــگا 3 می‌توانــد  ‌اســت 

کاهش احتمال خطر اندومتریوز شود )12(. موجب 
همچنیــن یــک مطالعــــه مــــروری در مــورد ارتبــــاط بــــین 
اســت  داده  نشـــان  انـــدومتریوز،  بیمـــاری  و  ویتامین‌هــا 
اندومتریــوز  بیمـــاری  بهبـــود  و  ویتامین‌هــا  گـــروه  بـــین  کــه 
B گــروه ‌رابطــه مســتقیمی برقـــرار اســـت و ویتـــامین خانــواده 
کاهــش  و  آندومتریــوز  ضـــایعه  بهبـــود  و  درد  تســکین  بــه 
عامــل   B6 ویتامیــن  می‌شــود.  منجــر  بیمــاری  ایــن  علائــم 
ضدالتهابــی قــوی و ضدجهــش و تقویت‌کننــده عصــب اســت 
گــروه B نقــــش مهمــــی در پیشــــگیری و  )38(. ویتامین‌هــای 
ــلولی  درمــان آن از طریــق تعدیــل مســیرهای پیام‌رســانی سـ
کسایشــی دارد، پــس  دارد. چــون ویتامیــن B6 خاصیــت ضدا
از تمرینــــات ورزشــــی ســبب بازســــازی ســــریع ســلول‌های 
بــدن  کــه  موجــب می‌شــود  و  شــده  ورزش  از  تخریب‌شــده 
کنــد و  بتوانــد مــواد مغـــذی حل‌شــده در چربــی را جــذب 
کــردن جریــان خــون  گشــادی رگ‌هــا شــود و بــه روان  موجــب 
سوخت‌وســاز  حفــظ  بــرای   B6 ویتامیــن   .)39( بینجامــد 
طبیعــی و پاســخ ایمنــی، به‌ویــژه پاســخ ایمنــی ضدالتهابــی، 

ضــروری تلقــی می‌شــود.
اســت  آن  بیانگــر  پژوهــش حاضــر  نتایــج  روی‌هم‌رفتــه 
کــه در اندومتریــوز ایجــاد  کــه افزایــش بیــان ژن‌هــای اتوفــاژی 
بــا فعالیــت ورزشــی منظــم هــوازی  شــده اســت، می‌توانــد 
ماننــد شــنا و مکمــل امــگا3 و B6 مهــار شــود. شــاید اختــال 
آسیب‌شــناختی ایجادشــده در اتوفــاژی بــا انجــام فعالیــت 
تنظیمــی  کاهــش  از طریــق   B6 و  امــگا3  ورزشــی و مکمــل 
ژن‌هــای  بیــان  افزایــش  و   LC3-II LC3-I،ی  ژن‌هــای  بیــان 
FOXO و نسـ�بت LC3-I / LC3-II در بهبــود اندومتریــوز 

باشــد. کمک‌کننــده 
تشکر و قدردانی 

ایــن مقالــه برگرفتــه از رســاله دوره دکتــری فیزیولــوژی ورزشــی 
کــه مــا را در پیشــبرد اهــداف رســاله  کســانی  اســت. از تمامــی 

کردنــد، سپاســگزاریم. یــاری 
حامی/ حامیان مالی

ایــــن مقالــــه برگرفتــه از رســــاله دکتــــری رشــــته تربیــــت بدنــــی 
کــه در دانشــگاه آزاد واحــد  گرایــش فیزیولــوژی ورزش اســت 
ســاری بــــه تصویــــب رســــیده و بــــدون حمایــــت مالــــی بــــه 

انجــــام رســــیده اســــت.
مشارکت نویسندگان

در ایـن پژوهـش نویسـنده اول به‌عنـوان دانشـجوی دکتری، 
ــوم  ــنده ســ ــای اول و نویســ ــوان راهنمــ ــنده دوم به‌عنــ نویســ

بــه عنــوان اســتاد مشــاور مشــارکت داشــته‌اند.
تعارض منافع

هیچ‌گونــه تعــارض منافــع توســط نویســندگان بیــان‌ نشــده 
اســت.
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