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 چکیده

 رسد می نظر به.  کندمی مختل را سرطان بازماندگان از بسیاری زندگی کیفیت داریمعنی طور به سرطان با مرتبط خستگی: مقدمه

 شده انجام ورزشی مداخلات تاثیر تعیین هدف با مطالعه این لذا باشد؛ موثر عوارض این بهبود در تواند می ورزشی مداخلات انجام

 .گرفت انجام سرطان به مبتلا بیماران در سرطان با مرتبط خستگی بهبود در

  انگلیسی های واژه کلید از استفاده با میلادی 2020 تا 1995 های سال طی در متون بررسی با حاضر مطالعه در  :مواد و روش ها

Physical fitness, physical activity, inflammation, fatigue, cancer, exercise آمادگی های واژه فارسی معادل که 

 و  Pumped، ،Springer  اطلاعاتی هایپایگاه در باشد می ورزشی تمرینات سرطان، خستگی، التهاب، بدنی، فعالیت جسمانی،

direct Science جستجوگر موتور و  Google Scholar که گردید استخراج متن تمام مقاله 120 تعداد  نهایت در گردید، انجام 

 .شد مطالعه وارد مقاله 91 ورود،  معیارهایی نظرگیری در  و مقالات ارزیابی از پس

 محور عملکرد اختلال اتونومیک، تعادل عدم مزمن، التهاب جمله از عامل چندین که دهدمی نشان شده آوریجمع شواهد یافته ها:

 منجر و کند کمک عصبی های سلول طبیعی عملکرد اختلال به تواندمی میتوکندری آسیب یا و لآدرنا – زیپوفیه - پوتالاموسیه

 خستگی کاهش منظور به درمانی هایگزینه از برخی به نسبت ورزشی تمرین مداخلات و شود سرطان با مرتبط خستگی علائم به

 .کنندمی عمل آمیزترموفق سرطان با مرتبط

 به مبتلا بیماران زندگی کیفیت  بهبود و سرطان با مرتبط خستگی تعدیل در ورزشی مداخلات مثبت تأثیر رغم علی نتیجه گیری:

 بازماندگان برای استاندارد تمرینی هایبرنامه طراحی و تجویز منظور به بالاتر نمونه حجم با وسیعتری مطالعات باید هنوز سرطان

 .گیرد صورت سرطان
 

  تمرین ورزشیبازماندگان سرطان، خستگی، التهاب،   کلید واژه:
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 مقدمه
حس "شبکه ملی جامع سرطان، خستگی سرطان را به عنوان 

ذهنی ناراحت کننده مداوم جسمانی، عاطفی و یا خستگی 

شناختی یا خستگی مرتبط با سرطان یا درمان آن که با 

فعالیت اخیر مرتبط نیست و با عملکرد معمولی مقابله 

ترین . خستگی به عنوان گسترده(1)شود تعریف می "کندمی

اثر جانبی ناخوشایند سرطان در بزرگسالان و کودکان به شمار 

دهد که درصدی از و برخی مطالعات نشان می (3, 2)رود می

درصد رنج  75-99بیماران مبتلا به سرطان از خستگی بالای 

ض جانبی درمان به خستگی بیش از سایر عوار .(4)برندمی

انجامد و نشان دهنده این است که به طور قابل طول می

. (5) کندهای روزمره زندگی مداخله میای با فعالیتملاحظه

، اغلب در طول درمان (2)اگر چه خستگی همراه سرطان است 

وان عامل محدود کننده پایبندی بیمار شود و به عنتشدید می

در بعضی موارد،   . (4)تبه درمان سرطان شناخته شده اس

به  .ها پس از پایان درمان سرطان ادامه داردخستگی سال

نفر از بازماندگان سرطان  763ان مثال، در مطالعه طولی عنو

 ٪34سال اول پس از درمان خسته شدند و  5در  ٪35پستان، 

در  (6)سال پس از درمان گزارش کردند 5-10خستگی را 

بازماندگان سرطان پستان، پروستات و سرطان  1294بررسی 

کولورکتال نتایج مشابهی نشان داده شد که تقریبا یک سوم 

 .سال پس از درمان تجربه کردند 6بازماندگان خستگی را 

 1یصی خستگی مرتبط با سرطان در جدول معیارهای تشخ

خستگی یک پدیده پیچیده چند بعدی است  .ارائه شده است

, 7)دهدهای فیزیکی، شناختی و عاطفی رخ میکه در حوزه

خستگی  (9)و شامل هر دو جنبه محیطی و مرکزی است (8

محیطی به رویدادهایی که در عضلات و اتصالات عصبی 

دهد، اشاره دارد، در حالی که خستگی مرکزی عضلانی رخ می

خستگی مرکزی  .ه دارددهد، اشاربه وقایعی که در مغز رخ می

 "من قدرت لازم برای انجام این کار را ندارم"با جملاتی مثل

مشخص  "خواهم برای انجام این کار تلاش کنممن نمی"و 

 7در یک مطالعه کیفی خستگی مرتبط با سرطان،  .شودمی

های انجام شده، کمبود انگیزه بیمار در طی مصاحبه 20نفر از 

 علاوه  (10) های روزمره گزارش کردندبرای انجام فعالیت و کار

 

                                                           
1 Hypothalamic–pituitary–adrenal 

بر این، در مطالعاتی که از بیماران به صورت مستقیم از میزان 

انگیزه گزارش شد، میزان کمبود انگیزه یا علاقه خود سوال می

خستگی بیشتر از  (12, 11)افزایش یافت  ٪50- 65شده به 

شود. در های خود فرد سنجیده میطریق گزارش

خواهند که میزان های استاندارد از افراد میپرسشنامه

بندی کنند. برای تعیین خستگی را در یک مقیاس عددی رتبه

ابعاد خستگی، چندین پرسشنامه خستگی مشخص شده 

علاوه بر این، خستگی اغلب توسط بیماران همراه با  .است

علائم دیگر بر روی یک ارزیابی واحد چند علائمی، مانند 

با  .(13)شودارزیابی می  M.D. Andersonفهرست علائم 

رسد کم این وجود، خستگی مرتبط با سرطان، به نظر می

گزارش شده و یا به آن اهمیت داده نشده است و در نتیجه 

  .(14)درمان نشده است

فاکتورهایی که منجر به توسعه خستگی ماندگار مرتبط با 

شیوع و شدت  (1)اندشوند به خوبی شناخته نشدهسرطان می

درمان خستگی مرتبط با سرطان به نوع بیماری یا متغیرهای 

وابسته نیست و هیچ ارتباط معناداری بین خستگی و نوع 

سرطان، مرحله تشخیص بیماری، اندازه تومور، حضور و محل 

متاستاز، زمان تشخیص، نوع، میزان و طول درمان سرطان، 

. چندین فرایند برای نقش خستگی، از جمله (15)وجود ندارد 

 -، اختلال در محور هیپوتالاموس  (16)کم خونی، التهاب

های روزانه ، اختلال در ریتمHPA( (17)( 1لآدرنا –هیپوفیز 

 (19)، اختلالات مسیرهای مونوآمین پیشنهاد شده است (18)

های نوروترانسمیترها هستند و باعث کاهش که تنظیم کننده

شوند. همچنین متغیرهای می (20)توده عضلات اسکلتی 

. عدم هماهنگی  (21)کنند روانشناختی نقش مهمی ایفا می

های درمان را در علت اصلی خستگی مرتبط با سرطان گزینه

هیچ کدام از مداخلات دارویی و رفتاری  (4)محدود کرده است 

تگی مرتبط با سرطان به طور کامل به تنهایی در کاهش خس

ترین روش در کاهش . با این حال موفق(22)موثر نبوده است 

همانطور  .(23)این علائم، مداخلات تمرین ورزشی بوده است 

که در بررسی کنونی اثرات چند بعدی تمرینات ورزشی که 

شامل بهبود التهاب، عملکرد مغزی، آمادگی و خود کارآمدی 
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تواند تاثیرات مفید ورزش بر نشان داده شده است، می

 خستگی مرتبط با سرطان را تبیین کند.
 

. معیارهای تشخیصی برای خستگی مرتبط با 1جدول 

 نسرطا

 علائم خستگی بر بدن

خستگی ویژه، انرژی کاهش یافته و یا افزایش نیاز به 

 استراحت، عدم تناسب تغییرات اخیر در سطح فعالیت

 ضعف عمومی و یا سنگینی اندام 

 کاهش تمرکز یا توجه

 های معمولکاهش انگیزه یا علاقه به شرکت در فعالیت

 خوابی یا پرخوابیبی 

 خواب ناپایدار 

 درک نیاز به مبارزه برای غلبه بر عدم فعالیت

واکنش احساسی نشان داده شده )مثلا غم و اندوه، ناامیدی 

 پذیری( به احساس خستگییا تحریک

 مشکل انجام وظایف روزانه نسبت به احساس خستگی

 مدتمشکلات درک شده با حافظه کوتاه

 کشداختلال اضطراب که چند ساعت طول می

 

 روش ها:مواد و  
 ،منظور بررسی تمرینات ورزشی به مطالعهدر روند این 

های اطلاعاتی بازماندگان سرطان و خستگی و التهاب از پایگاه

Pumped، ،Springer   وdirect Science  و موتور

وجوی استفاده شد. در جست Google Scholar جستجوگر 

مقالات و اصطلاحات از زبان فارسی و انگلیسی استفاده شد 

که شامل آمادگی جسمانی، فعالیت بدنی، التهاب،  خستگی، 

                                                           
1 C-Reactive Protein 

 Physical سرطان، تمرینات ورزشی و اصطلاحات انگلیسی

fitness, physical activity, inflammation, fatigue, 

cancer  exercise .گونه اصطلاحات بدون هیچهمه  بود

وجو با یکدیگر در برخی موارد با محدودیت تحقیقی در جست

 1995وجوی مقالات از سال یکدیگر ترکیب شدند. جست

نهایت، مقالات مرتبط،  انجام شد. در 2020شروع و تا سال 

مورد مطالعه قرار گرفتند. در مورد کیفیت روش مطالعات 

وی چهار معیار بیماری مورد شده، از سیستم کیفیت، حاانجام

های آمادگی مطالعه )بازماندگان سرطان(، حضور یکی از معیار

های تمرینی خستگی و جسمانی و فعالیت بدنی، اثرات برنامه

التهاب استفاده شد. معیارهای ورود به مطالعه شامل 

مقالات به زبان انگلیسی یا فارسی، بازماندگان سرطان، 

در  تمام متن به چاپ رسیده بودند وصورت مطالعاتی که به 

آن ها   دسترس بودن متن کامل مقالات و عدم تکراری بودن

معیارهای خروج از مطالعه مقالاتی که به در نظر گرفته شد. 

ها و سمینارها به چاپ رسیده بودند. صورت خلاصه در کنگره

 91مقاله استخراج شدند که تنها  120های بالا بر اساس معیار

 ه مورد بررسی قرار گرفت.مقال
 

 یافته ها

 های خستگی در بازماندگان سرطانمکانیسم

 سیستم ایمنی و التهاب

به علت ارتباط بین التهاب و خستگی در بازماندگان سرطانی، 

ای که منجر به خستگی التهاب مزمن به عنوان مکانیسم بالقوه

گرفته شود مورد توجه قرار مداوم در بازماندگان سرطانی می

در مقایسه با بازماندگان سرطان بدون علائم خستگی،  .است

بازماندگان سرطان پستان خسته سطوح بالاتری از نئوپترین 

سازی ماکروفاژ است و پروتئین ، که بیومارکر فعال(24)

ترین متداول، که پروتئین فاز حاد و 1C )CRP((25)واکنشگر 

علائم دیگر افزایش . دهدنشانگر التهاب است را نشان می

از  فعالیت ایمنی در بازماندگان سرطان پستان خسته عبارتند

، افزایش تعداد (26)های سفید خون افزایش تعداد گلبول

 (TNF) و افزایش تولید فاکتور نکروز تومور T  (27) هاسلول

-α و اینترلوکین (IL) -6  مقایسه با بازماندگان بدون  (28)در

اگرچه بیشتر شواهد مربوط به التهاب و  گی است.خست
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آوری شده است، خستگی در بازماندگان سرطان پستان جمع

های فعال شدن سیستم ایمنی در خستگی نیز در میان گروه

به عنوان مثال، در بازماندگان  دیگر نشان داده شده است.

سال پس از درمان سطوح  11سرطان بیضه، به طور متوسط 

در .علاوه بر این،  (29)با خستگی همراه بود  CRP بالاتر

بازماندگان سرطان تخمدان که علائم خستگی آنها در یک 

پلاسما کاهش یافت   IL-6سال پس از درمان بهبود یافت، 

ز ارتباط بین التهاب و خستگی را نشانگرهای ژنتیکی نی (30)

مورفیسم تک ارتباط مهم بین پلی .کنندپشتیبانی می

نوکلئوتید برای چندین سایتوکاین و خستگی در بازماندگان 

اگر چه حجم نمونه کوچک  (31)سرطان ریه دیده شده است

و همکاران دریافتند که در بازماندگان سرطان پستان  1بود، باور

های پیش التهابی، سازی سیتوکینالخسته بیان ژن برای فع

سازی سیگنالینگ کموکاین، فاکتور رشد عروقی و فعال

همان  . در(32)افزایش یافته است  هارونویسی لکوسیت

و همکاران نیز افزایش سیگنال فاکتور رونویسی  تحقیق باور

را نشان دادکه مسئول  B)κ-B (NF 2 کاپا-ایهسته فاکتور

های پیش التهابی است و پاسخگویی و تنظیم بسیاری از ژن

همچنین کاهش بیان گیرنده گلوکوکورتیکوئیدی را مشاهده 

. کاهش سیگنالینگ گلوکوکورتیکوئیدی نشان (32)نمودند 

دهنده کاهش حساسیت به کورتیزول است که مانع اصلی در 

 .(33)التهابی است های پیشتولید سیتوکین
های ارتباط بین التهاب و خستگی مرکزی با استفاده از مدل

حیوانی که در آن علائم خستگی پس از القاء سطوح بالای 

نشان داده شده   IL-1β های پیش التهابی مانند سیتوکین

است. برخی شواهد از مطالعات انسانی حاکی از این است که 

سازی سیستم خستگی ناشی از واکسیناسیون تیفوئید، فعال

ایمنی از طریق تجویز اندوتوکسین با دوز کم یا در بیماران 

 های نوترکیب مانند اینترفروندریافت کننده سیتوکین

(IFN) -α تبه عنوان درمان برای هپاتی C   دیده شده

دهند، مانند هایی که التهاب را کاهش میدرمان .(33)است

نیز نشان داده شده است که  TNF-α هایآنتاگونیست

                                                           
1 Bower 
2 NF-kappaB 
3 Central nervous system 

به روماتوئید آرتریت کاهش خستگی را در بیماران مبتلا 

 .(34)دهند می

خستگی یکی از علایم بیماری است که در افراد دارای عفونت 

الی و خواب آلودگی حدهد و شامل بیبرای ترویج بقا رخ می

های التهابی این تغییرات در مغز پس از رهاسازی واسطه .است

شوند که در نهایت باعث تحریک مغز برای ایجاد ایجاد می

شوند. به طور مکانیسمی، افزایش احساس بیماری می

کنند، با گری میهای که واکنش التهابی را میانجیسیتوکین

یه و عملکرد دوپامین خستگی های پاهدف قرار دادن گانگلیون

التهاب ایجاد شده در  .کنندمرکزی و سایر علائم را ایجاد می

از طریق چندین  )CNS(3 محیط با سیستم عصبی مرکزی

مسیر، از جمله فعال شدن اعصاب حسی ارتباط برقرار 

های ها و سیتوکینکندکه منجر به تولید پروستاگلاندینمی

های توسط سلول TNF-α و IL-1β پیش التهابی مانند

 سیستم عصبی مرکزی اندوتلیال، ماکروفاژها و میکروگلیا در

های التهابی سیستم عصبی مرکزی این واسطه (35)شودمی

پس از آن اعصاب را به صورت مستقیم یا غیرمستقیم با تغییر 

های اندوتلیال و عملکرد سلولآستروسیت، الیگودندروسیت 

دهد و در نتیجه منجر به خستگی تحت تاثیر قرار می

 . (33)شودمی

های نین بر قابلیت زیستی پیشروندهالتهاب سیستمیک همچ

به  .گذاردهای عصبی تاثیر میآمینو اسیدی انتقال دهنده

عنوان مثال، یک آنزیم که در ساخت نئوپترین توسط 

ماکروفاژهای محیطی دخیل است، منجر به کمبود نسبی یک 

های هیدروکسیلای آمینه اسید کوفاکتور ضروری از آنزیم

نفرین و نتز دوپامین، نوراپیشود که در سآروماتیک می

انتقال دهنده عصبی  .گیرندسروتونین مورد استفاده قرار می

سازی تواند در اثر التهاب بوسیله فعالسروتونین همچنین می

ها مختل شود که توسط سایتوکاین 2،3اندولمین داکسیژناز

باعث متابولیزه شدن پیشرونده تریپتوفان با تبدیل سروتونین 

های به متابولیت کینورینین (37, 36)شود نین میبه کینوری

شود شود که تصور میکینورینین عصبی بیشتر متابولیزه می

و با خستگی در بیماران مبتلا  (38)در افسردگی نقش دارند 
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بنابراین، التهاب مسیرهای عصبی را  .به سرطان همراه است

دهد که در رفتار، انگیزه و خستگی مرکزی تحت تاثیر قرار می

سازی ایمنی و تغییرات در ارتباط بین فعال .نقش دارند

رسد به خستگی کمک سیستم عصبی مرکزی که به نظر می

 .داده شده استنشان  1کند در شکل 

 

 
 (39) بروز خستگی مرتبط با سرطان والتهاب سیستمیک  :1شکل

 

شود و ها میسرطان و درمان آن باعث فعال شدن لکوسیت

های و تولید واسطه NF-kB باعث افزایش بیان پروتئین

 ، فاکتور نکروز تومور(IL-6) 6-التهابی مانند اینترلوکین 

(TNF-α)  و اینترفرون گاما(IFN-γ) شود. اختلال می

 (HPA) غده آدرنال - هیپوفیز -تنظیم محورهیپوتالاموس

شود، عملکرد گیرنده منجر به تغییر رهاسازی کورتیزول می

 .یابدها کاهش میلکوسیت در (GCR) گلیکوکورتیکوئیدها

التهاب در محیط بدن باعث ایجاد التهاب در سیستم عصبی 

از طریق چند مسیر ارتباطی ایمنی به مغز  (CNS) کزیمر

مانند  CNS هایهای اعصاب حسی سلولسیگنال .شودمی

 های پیش التهابی، از جملهمیکروگلایا را برای تولید سیتوکین

IL-6 ،TNF-α بتا 1-و اینترلوکین (IL-1β)  فعال

 غیر های التهابی به طور مستقیم یااین واسطه .کنندمی

از طریق تغییرات الیگودندروسیت، استروسیت و  مستقیم

التهاب در  .گذارندهای اندوتلیال تاثیر میعملکرد سلول

مورد نیاز برای  (BH4) محیط، توانایی تتراهیدروبیوپترین

و  (NE) نفرینسنتز دوپامین )نوروپروتئین(، نوراپی

دهد. نقص در تولید را کاهش می ( 5HT) سروتونین

به  (Trp) افتد که تریپتوفانتفاق میسروتونین نیز ا

های التهابی تبدیل کینورینین از طریق افزایش واسطه

های کینورینین شود. کینورینین بیشتر در مغز به متابولیتمی

هیدروکسی کینورینین و اسید کینولینیک -3عصبی مانند 

 .(39)شودمتابولیزه می
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عصبی خودکار و اختلال در محور هیپوتالاموس  سیستم

 1آدرنال -هیپوفیز

عدم تعادل در سیستم عصبی اتونوم ممکن است در خستگی 

فعالیت سمپاتیک  .مرتبط با سرطان نیز نقش داشته باشد

شدید موجب افزایش نیاز به انرژی و فعالیت پاراسمپاتیک 

 (40)شود جویی در مصرف انرژی میبالاتر موجب صرفه

فعالیت پاراسمپاتیک نیز به عنوان اعصاب واگ شناخته 

گیری نوسان در زمان بین دو ضربان تواند با اندازهشود و میمی

 .شود ارزیابی )HRV( 2قلب متوالی یا تغییرات ضربان قلب

تغییرات ضربان قلب کم نشان دهنده فعالیت پایین اعصاب 

در . (41)واگ و در نتیجه عدم فعالیت پاراسمپاتیک است 

جمعیت غیرسرطانی، فعالیت بیش ازحد سمپاتیک و عدم 

به عنوان  . (42)فعالیت پاراسمپاتیک با خستگی ارتباط دارد

تر، خستگی بیشتر را پایین HRV مثال، بزرگسالان سالم با

 HRV در هنگام انجام وظایف شناختی نسبت به کسانی که 

. خستگی بیشتر پس از  (43)دهندبالاتری دارند نشان می

تمرین همراه ختلال عملکرد اتونوم در بیماران مبتلا به 

سرطان پستان در طول و بعد از درمان مشاهده شده است 

پایین  HRV اندگان سرطان پستان، خستگی بادر بازم .(44)

در حالت استراحت همراه است. در مطالعه ی بازماندگان 

-IL پایین با سطوح پلاسمایی بیشتر HRVسرطان پستان، 

همراه بود؛ با این حال این نشانگر التهابی ارتباط  CRP و 6

. همچنین (45)کنندمیانجیگری نمی HRV خستگی و

نشان دهنده  ،سطوح بالای نوراپی نفرین در بازماندگان خسته

این عملکرد با افزایش  .فعالیت شدید سمپاتیک است

سیگنالینگ سیتوکین و خستگی در شرایط مختلف مرتبط 

به عنوان مثال، چرخه شبانه روزی کورتیزول در سندرم  .است

در بازماندگان  .(46)خستگی مزمن مشاهده شده است 

سطوح سرمی کورتیزول پایین و چرخه  سرطان پستان خسته

. در (47)روزی کورتیزول یکنواخت یافت شده استشبانه

سرطان تخمدان نیز گزارش شده است که چرخه  بازماندگان

کورتیزول تغییر کرده است، و بازگشت به چرخه کورتیزول 

                                                           
1 Hypothalamus-Pituitary-Adrenal 
2 Heart Rate Variability 
3 Nasopharyngeal 
4 Pneumonitis 

.اختلال در  (30)طبیعی با بهبود در خستگی همراه است 

های بازمانده سرطان، از جمله در سایر گروه HPA محور

، اگرچه (48)، پروستات گزارش شده است 3نازوفارنکس

با این وجود،  .گیری نشده استخستگی در این مطالعات اندازه

 دهد اختلال در محورشواهدی وجود دارد که نشان می

HPA ن سرطان است و با خستگی یک رخداد رایج در درما

با وجود این واقعیت که اکثر ادبیات تا به امروز  .همراه است

ارتباط بین التهاب و خستگی مداوم در بازماندگان سرطانی را 

کند، تجزیه و تحلیل دقیق ادبیات درباره سمیت تائید می

دهد که جایگزینی برای درمان سرطان و التهاب نشان می

داروهای شیمی درمانی  .(50, 49)دارد فرضیه التهاب وجود 

های بسیار علاوه بر اثرات مستقیم سیتوتوکسیک روی سلول

های آزاد و سوپراکسیدها پرولیفراتیک باعث تولید رادیکال

ی و مرگ سلولی کمک سلول DNA شود که به آسیبمی

های این حوادث نه تنها در سطح تومور، بلکه در اندام .کندمی

های اکسیژن ها گونهافتد زیرا در این بافتدیگر هم اتفاق می

شود که باعث ایجاد آبشارهای رادیکال باعث آسیب بافتی می

این مکانیسم مسئول اثرات  .(50, 49)شودمسیر التهابی می

سمی عوامل شیمی درمانی در دستگاه گوارش، کلیه و قلب 

  .(50, 49)است 

های هدف باعث التهاب در اندامتواند پرتودرمانی همچنین می

با این حال،  .مانند ریه در بیماران مبتلا به سرطان ریه شود

ناشی از تابش و  4حتی در این مورد بین شدت پنومونیت

، ارتباط وجود IL-6 بیومارکرهای التهاب در گردش، به غیر از

اکثر داروهای شیمی درمانی دارای قابلیت  .(51)ندارد

نفوذپذیری محدودی به سیستم عصبی هستند و حتی وقتی 

توانند از سد خونی مغزی عبور کنند، مرگ که آنها می

های پایدار ها سلولکند زیرا نورونهای عصبی ایجاد نمیسلول

توکندری های میبه جای آن، شواهدی از آسیب .هستند

عصبی است که معمولا به شکل تورم میتوکندری ظاهر 

. به طور خلاصه، هیچ شواهد قطعی برای وقوع (52)شود می

التهاب سیستمیک در پاسخ به درمان سرطان و پس از فعال 
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 .سیستم ایمنی به مغزی وجود نداردسازی مسیرهای ارتباطی 

یک نقش علمی برای اختلال عملکرد میتوکندریایی برای 

نوروپاتی محیطی ناشی از شیمی درمانی به اثبات رسیده است 

تواند در پاتوفیزیولوژی علائم مربوط به میاین نیز  (53)

سرطان، از جمله خستگی، با اختلال متابولیسم انرژتیک 

 .نورون و عملکرد درگیر شود
 

مداخلات تمرین ورزشی برای کاهش خستگی مرتبط با 

 سرطان

های متعددی برای کاهش خستگی در بازماندگان درمان

هرچند تاکنون هیچ درمانی به سرطان پیشنهاد شده است، 

یک متاآنالیز کارازمایی  .تنهایی به طور کامل موثر نبوده است

های دارویی برای خستگی کنترل شده تصادفی از درمان

مرتبط با سرطان، یک اندازه اثر کوچک را برای همه 

مداخلات روان   .(54)دهدمیبندی دارویی نشان طبقه

شناختی، از جمله مداخلات آموزشی، حمایتی و رفتاری، 

سه با متاآنالیز که اثرات کوچک تا اند، در مقایتر بودهموفق

. (55)دهدمیمتوسط را بر خستگی مرتبط با سرطان نشان 

بیمار مبتلا به سرطان نشان  3694در یک تجزیه و تحلیل با 

داد که علیرغم اینکه تعداد زیادی از مداخلات ورزشی )شامل 

سواری، یوگا، چیگونگ روی، دوچرخهتمرینات مقاومتی، پیاده

تفاده قرار گرفت، کاهش قابل توجهی در چی( مورد اسو تای

. (56)ماه مشاهده نشد  6هفته و پس از  12خستگی بعد از 

پژوهش ثبت شده  44ها یک مطالعه متاآنالیز از از طرفی داده

شرکت کننده در انواع مختلف سرطان نشان  3254و مجموع 

دادند که مداخلات ورزشی خستگی مرتبط با سرطان را به 

د  تحت های استاندارهای کنترلمیزان بیشتری نسبت به گروه

مراقبت کاهش داد . کاهش بیشتر خستگی مرتبط با سرطان 

با مداخلاتی که از تمرین مقاومتی از شدت متوسط تا بالا 

یک تکرار بیشینه( گزارش شده  ٪80-60استفاده می شد )

اهمیت شدت تمرین نیز با یک کارآزمایی کنترل  (57)است 

رین ورزشی در بازماندگان سرطان پستان شده تصادفی تم

بازمانده یائسه  25. در این مطالعه، (56)نشان داده شده است 

هفته در  15بار در هفته به مدت  3مبتلا به سرطان سینه 

تغییرات در اکسیژن  یک دوچرخه ارگومتر تمرین کردند.

های مصرفی پیک، اوج قدرت و خستگی در مقایسه با کنترل

بود از نظر آماری و بالینی به .تمرین نکرده مقایسه شد

این  .داری در خستگی در گروه تمرین کرده مشاهده شدمعنی

دار با افزایشاکسیژن مصرفی پیک و ها به طور معنیپیشرفت

. این نتایج نشان (58)حداکثر توان خروجی ارتباط دارد 

دهد که بهبود آمادگی قلبی تنفسی بهبود خستگی را می

  .نشده است کند، اگر چه یک رابطه علی ثابتمیانجی گری می

اخیرا متاآنالیز مطالعات کنترل شده مبتلایان به سرطان و 

داری را در خستگی ناشی از بازماندگان نیز کاهش معنی

 14. تجزیه و تحلیل (59)دهدمیمداخلات ورزشی نشان 

مثبت  نتایج 13مطالعه که از مداخله درمانی استفاده شده ، 

نویسندگان متاآنالیز  .دار بودندمورد از نظر آماری معنی 7و 

باید به این نکته توجه داشته باشند که اندازه اثر متوسط باید 

این گونه تفسیر شود که اندازه اثر مطالعات فردی ناهمگن 

  .(60)است 

 

 کاهش خستگی با ورزش یهامکانیسم

 آمادگی جسمانی و سلامت روانی

درست همانطور که مزایای تمرینات ورزشی در افراد سالم 

های ورزشی احتمالا با استفاده از چند وجهی است، فعالیت

های مختلف برای بهبود کیفیت زندگی و کاهش مکانیسم

کند. حتی بدون خستگی در بازماندگان سرطانی عمل می

توجه به علت اصلی خستگی مرتبط با سرطان، تمرینات 

تواند علائم میآورد که ورزشی مزایای روحی را به وجود می

های جدید و به دست آوردن مهارت .خستگی را کاهش دهد

تواند اعتماد به نفس را میرسیدن به اهداف فعالیت فیزیکی 

آمیز را کاهش دهد و اعتماد به نفس افزایش دهد، رفتار فاجعه

، بنابراین سهم این عوامل را در خستگی (61)را افزایش دهد 

ه اعتماد به اند کمک آلی و همکاران نشان داده .کاهش دهد

های بدنی و کاهش نفس ، ارتباط بین افزایش سطح فعالیت

 (62)کندخستگی را در بازماندگان سرطان پستان میانجی می

تواند کیفیت خواب را بهبود بخشد میتمرین ورزشی همچنین 

. افزایش آمادگی (63) و درد و اختلالات روانی را کاهش دهد

با تمرینات ورزشی ممکن است خستگی را از طریق  جسمانی

مقابله با عدم آمادگی جسمانی با افزایش توده عضلانی و 

در بازماندگان سرطانی که در  .ظرفیت هوازی کاهش دهد

ای بهبود مداخلات ورزشی مشارکت دارند، به طور گسترده
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تنفسی و قدرت عضلانی نشان داده شده است  -آمادگی قلبی

های روزانه تواند تلاش برای تکمیل فعالیتمی، که (65, 64)

تمرین  .را کاهش داده و در نتیجه خستگی را کاهش دهد

تواند حجم چربی را کاهش دهد، با توجه میورزشی همچنین 

بینی کننده خستگی پیش به اینکه شاخص توده بدنی بالا

شاخص  کاهش (66)ر بازماندگان سرطان پستان است پایدار د

همچنین ممکن است از التهاب مزمن بواسطه  بدنیتوده 

های ضد التهابی چربی احشائی را کاهش رهاسازی آدیپوکاین

. با این حال، بسیاری از مطالعات دریافتند (67)کاهش دهد 

که ورزش به طور مستقل از تغییرات در ترکیب بدن خستگی 

  .(58, 14)را بهبود می بخشد 

 

 محیط التهابیتعدیل 

تواند خستگی میتمرینات ورزش همچنین اثرات ضد التهابی 

در افراد سالم، تمرینات  .مرتبط با سرطان را کاهش دهد

های ضد التهابی ورزشی نشان داده است که سطح سیتوکین

، TNF-α ،CRP و بیان کلی را افزایش IL-10مانند 

شبه تول   هایهای پیش التهابی و بیان گیرندهآدیپوکاین

. با توجه (68, 67)دهد ها و ماکروفاژها را کاهش میمونوسیت

به نقشی که التهاب در ارتقاء خستگی مرتبط با سرطان دارد، 

آور است که تنها چند مطالعه به بررسی تغییرات شگفت

های التهابی پس از مداخلات ورزشی با بازماندگان واسطه

یک مطالعه در بیماران مبتلا به لوسمی  .اندسرطان پرداخته

ش داد که شرکت در یک برنامه تحت شیمی درمانی گزار

را  IL-6تمرین هوازی و مقاومتی در بیمارستان خستگی و 

. (69)دهد افزایش می IL-10 و سطح سرمی دهدکاهش می

ماهه در بازماندگان  3یک کارآزمایی کنترل شده تصادفی 

سرطان پستان دریافت که تمرین هوازی و تمرین مقاومتی 

شد، اگرچه  IL-10 به IL-6 و نسبت TNF-α باعث کاهش

.متأسفانه، این مطالعات (70)دار نبود این تغییرات معنی

اند و بنابراین مشخص نیست که گیری نکردهخستگی را اندازه

مداخلات یوگا  .شودکاهش التهاب باعث بهبود خستگی می

 به سرطان پستان خسته نشان داد که در بازماندگان مبتلا

-IL-6 ،TNFعلائم خستگی و نشانگرهای التهاب مانند 

α،(71)  IL-1β و نیز فعالیتNF-κB  و  کاهش یافت

. (72)د افزایش یافت های گلوکوکورتیکوئیفعالیت گیرنده

برعکس، مطالعات بسیاری، افزایش فعالیت سیستم ایمنی در 

بازماندگان سرطان پس از مداخله تمرین ورزشی را گزارش 

دو هفته مداخله تمرین ورزشی هوازی با شدت  .اندکرده

متوسط در بازماندگان سرطان کولورکتال، در پاسخ به 

ساکارید، وضعیت ضد التهابی بیشتری ایجاد کرد، لیپوپلی

 .(73)اگرچه این مطالعه یک گروه کنترل نداشت 

 

 تنظیم و تعادل سیستم عصبی خودکار

همراه است، و  بیشتر HRV آمادگی قلب و عروق با افزایش 

دهد. میرا افزایش  HRVتمرین ورزشی نشان داده است که 

 16ن سرطانی، یک مداخله ورزشی متوسط در میان بیمارا

. (74)را بهبود بخشید  HRVای در طی و پس از درمان، هفته

تواند تعادل بین می این بیانگر این است که تمرین ورزش

همانطور  .های سمپاتیک و پاراسمپاتیک را حفظ کندفعالیت

پایین با خستگی در بازماندگان سرطانی ارتباط  HRV که

دهد دارد، مداخلات ورزشی فعالیت پاراسمپاتیک افزایش می

تواند یک مکانیسم اضافی باشد که خستگی را کاهش میو 

ناشی از فعالیت  HRVافزایش دهد. با این حال، ارتباط بین 

 .و خستگی در بازماندگان سرطان ثابت نشده است ورزشی

پیش بینی شده است که سرطان و درمان آن روند پیری را 

کنند و بیماران و بازماندگان خسته ممکن است از تسریع می

تر از سن تقویمی خود باشند. یکی دیگر نظر بیولوژیک مسن

ماندگان سرطان و افراد مسن از خصوصیات مشترک بین باز

درسالمندان سالم، این عمدتا  .های پیر استانباشت سلول

های مکرر به عوامل عفونی در طول حاصل تحت تأثیر تماس

 DNA . سرطان و درمان آن موجب آسیب(75)عمر است 

تواند باعث پیری سلولی شود و تعداد زیادی از میشود که می

های پیر در بازماندگان سرطان کودک مشاهده شده سلول

های پیر، به های افزایش رشد سلول. یکی از پیامد(76)است 

. (77)های ایمنی پیر، التهاب مزمن است خصوص سلول

های بیمار های ایمنی پیر در دیگر گروهافزایش تعداد سلول

، اما رابطه بین (78)مبتلا به خستگی دیده شده است 

های ایمنی پیر و خستگی در بازماندگان سرطانی هنوز سلول

رد که تمرین بدنی شاهدی وجود دا .مشخص نشده است

تواند به پیشگیری کمک کند و یا احتمالا به میمنظم 

. اگر (79)های ایمنی پیر بدن کمک کند سازی سلولمعکوس
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های پیر پیش چه این احتمال وجود دارد که کاهش سلول

شود، التهابی از طریق تمرین بدنی باعث کاهش خستگی می

 .هر چند تحقیقات بیشتری در این زمینه لازم هست

 

 تق شده از مغزعوامل نوروترفیک مش

تمرین ورزشیییی همچنین اثر محافظتی بر عملکرد مغز دارد. 

یا را به عنوان مثال، تمرین ورزشیییی فعال سیییازی میکروگل

و بیان عوامل نوروتروفیک مانند عامل  (80)دهد میکاهش 

را  (82)و آدیپونکتین  (81)نوروتروفیک مشییتق شییده ازمغز 

دهد. همانطور که در بالا توضیح داده شد، سطوح میافزایش 

ت کینورنین تریپتوفان با التهاب، افسیییردگی و بالای متابولی

بنابراین کاهش سطوح  .(1)شکل  (83)خستگی همراه است 

ست برای این  شی ممکن ا شی از تمرینات ورز کینورینین نا

شد شی از در حالی .شرایط مفید با که یک مطالعه تغییرات نا

، نئوپترین، تریپتوفان و کینورینین IL-6 تمرین را در غلظت

زارش نکرد، با تمرینات متوسط تا شدید در بیماران افسرده گ

مداخله تمرین ورزشیییی بدون نظارت به طول انجامید و تنها 

. مقالات اخیر شیییواهدی مبنی بر (84)یک هفته ادامه یافت 

حمایت از عملکرد مغز بوسیله تغییر سطو ح کینورینین ارائه 

                                                           
1 Agudelo 
2 Kynurenine Aminotransferase 
3 Macrophage inflammatory proteins 

ست. آگودلو شان می 1کرده ا دهند که بیان بیش و همکاران ن

ث افزایش بیان کینورینین در عضییلات باع PGC-1αاز حد 

سفراز شود که مانع عبور کینورینین می )KAT(2 آمینوتران

سد خون مغزی می -PGC بیان بیش از حد .(85)شود از 

1α مانند  های التهابی عصییبیها از افزایش شییاخصدرموش

پس از قرار گرفتن   )α1MIP(3  پروتئین التهابی ماکروفاژ

. (85)کاهدهای وحشی میدر معرض استرس مزمن در موش

شی  شان دادند که تمرین ورز شگران ن همچنین برخی پژوه

یان هر دو ها و همچنین در موش KAT و PGC-1α ب

. افزایش (87, 86)دهد عضییله اسییکلتی انسییانی افزایش می

آدیپونکتین ناشیییی از ورزش برای ارائه یک محرک به میزان 

از طریق مسیرهای وابسته   PGC-1α منظور افزایش سطوح

. بنابراین، (88)پیشیینهاد شییده اسییت AMPK/SIRT1 به

ناشی از ورزش ممکن است  PGC-1α افزایش آدیپونکتین و

به حفظ سیییطح طبیعی  کاهش دهد و  هاب عصیییبی را  الت

ه با . مسییییرهایی ک(89)سیییروتونین و تریپتوفان کمک کند 

سرطان را  شی از  ستگی نا ست خ شی ممکن ا تمرینات ورز

 اند.خلاصه شده 2کاهش یابد در شکل 

 

 (39ورزش و فعالیت بدنی ) بهبود دهنده خستگی از طریق  سیگنالینگ  :2شکل
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تمرین ورزشی مزایای روانشناختی از جمله افزایش اعتماد به 

کند و منجر به بهبود آمادگی جسمانی نفس را فراهم می

های زندگی های مورد نیاز برای فعالیتشود که تلاشمی

دهد. التهاب کاهش یافته در محیط میش روزمره را کاه

از جمله نوراپی  های عصبیاختلال در تولید انتقال دهنده

و التهاب در سیستم عصبی  (DA) و دوپامین (NE) نفرین

شود .ورزش بیشتر با افزایش عوامل می (CNS) مرکزی

 نوروتروفیک مانند مغز عامل مشتق شده نوروتروفیک

(BDNF) افزایش بیان  .ه استو آدیپونکتین همرا PGC-

1α ناشی از ورزش، شاید ناشی از ادیپونکتین  عضلات اسکلتی

 و سروتونین (Trp) است، باعث افزایش سطح تریپتوفان

(5HT) هااز طریق فعال سازی کینورینین آمینوترانسفراز 

(KATs) های کینورینین شود که به تشکیل متابولیتمی

-PGC کند.کمک می عصبی محافظ )کینورنیک اسید(

1α د تواند باعث افزایش بیوژنز میتوکندری شومیهمچنین

(39). 

متاسفانه، روند انتقال مداخلات ورزشی از آزمایشگاه تحقیقاتی 

به بسیاری از بازماندگان سرطان  .به درمانگاه بالینی کند است

رژی خود را حفظ کنند خسته توصیه شده است که مصرف ان

تواند میو فعالیت بدنی خود را محدود کنند، که این در واقع 

تمرینی و علائم خستگی را از طریق اثرات سینرژیک بی

. علاوه بر این، بعضی از (32)کاشکسی سرطان بدتر کند 

ترسند زیرا ممکن است پزشکان و بیماران از ورزش کردن می

ان سرطان پستان عوارض جانبی مانند لنف ادم در بازماندگ

. درحالیکه متاآنالیزی هیچ تفاوتی در (90)داشته باشند 

عوارض جانبی از جمله لنف ادم بین گروه کنترل و گروه 

ورزشی نیافتند، تحقیقات آینده باید با دقت نظارت کنند و 

توان نتیجه گرفت ش کنند به طوری که میاین حوادث را گزار

که ورزش ایمن است. میزان فراخوانی و پیوستگی کلی نیز 

یکی دیگر از مشکلات در اجرای  .باید با دقت توصیف شود

تمرین ورزشی به عنوان روش استاندارد این است که اگر چه 

های هوازی و مقاومتی کالج پزشکی ورزشی آمریکا، ورزش

، با این حال (91)کند ن سرطانی توصیه میبرای بازماندگا

هیچ نسخه خاصی برای بازماندگان مبتلا به خستگی وجود 

. این ممکن است به دلیل تفاوت در مقایسه نتایج (57)ندارد 

مطالعات باشد، همان گونه که مداخلات ورزشی بر اساس نوع 

، شدت، تکرار، زمان بندی مداخلات برای درمان و مدت زمان 

انجام هر جلسه و به طول انجامیدن هر مداخله متفاوت هستند 

شود. از آنجا ه و چطور تمرین ورزشی انجام میو اینکه چگون

که ارتباط بین بهبود آمادگی قلبی عروقی و خستگی یافت 

شده است، مداخلات ورزشی آینده باید با استفاده از بهترین 

شواهد از ادبیات علوم ورزشی برای افزایش گسترده آمادگی 

هایی که مداخلات یوگا در طراحی شود. در عوض، موفقیت

هر دو التهاب و خستگی در بازماندگان سرطان پستان  کاهش

های دهد که یوگا ممکن است گزینهداشته است، نشان می

 .(72, 71)اضافی برای بیماران فراهم کند 

مانع اصلی در مطالعات مکانیسمی خستگی مرتبط با سرطان،  

یابی خستگی به جای وابستگی به احساسات ذهنی برای ارز

مطالعات  .های عینی عملکرد و خستگی استگیریاندازه

گیری مداخلات ورزشی آینده باید شامل متغیرهای قابل اندازه

سازی سیستم باشد از جمله مشاهدات طولی تغییرات در فعال

های که در اثر ایمنی و عملکرد باشد که استفاده از مکانیسم

را هدفمند سازد. این تمرین ورزشی کشف شده اند 

ها باشد، زیرا گیری سیتوکینها باید همراه با اندازهگیریاندازه

ها لزوما منعکس کننده سطوح سرمی یا پلاسمای سیتوکین

های التهابی به عنوان سیتوکین .ها در مغز نیستندسطوح آن

های ارتباطی اتوکرین، سکسکتازین و پاراکرین در ریز سیگنال

های کنند و مشخص نیست که آیا سیتوکینمحیط عمل می

شوند یا از ها از محل التهاب میگردشی مانع عبور مولکول

محیط التهابی نشات می گیرند که بر فعالیت ویژه بافت تاثیر 

تواند میگذارد. مطالعات مداخله ورزشی آینده نیز می

گیری عملکرد گلوکوکورتیکوئید و همچنین میزان اندازه

یزول را درنظر بگیرد. علاوه بر این، برای مطالعات سطوح کورت

 ناشی از ورزش را HRVآینده جالب خواهد بود که تغییرات 

در بازماندگان سرطانی درنظر بگیرند و برای تعیین اینکه آیا 

با کاهش خستگی مرتبط است با خیر.  HRV افزایش

مداخلات ورزشی به خوبی طراحی شده است که شناخته شده 

 مل سیستم عصبی درگیر در رفتار خستگی، ماننداست شا

مداخلات ورزشی به  .کینورینین، نیز به ادبیات اضافه شود

خوبی طراحی شوند که عوامل شناخته شده بر مسیر دستگاه 

عصبی مرکزی درگیر در خستگی مانند کینورنین را 

های کنترل شده با گیری کند. به طور کلی، به کارازماییاندازه
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یشتر و حجم نمونه بزرگتر و افزایش مدت زمان کیفیت ب

گیری نیاز است. دیگر مسائل روش شناختی در ادبیات اندازه

شامل عدم وجود گروه کنترل، عدم ارزیابی مطلوب نتیجه، و 

اثر متغیر مزاحم بالقوه مانند سن و سطح آمادگی جسمانی 

 .معیارهای ورود نیز باید با دقت مورد توجه قرار گیرد .است

در نهایت، بیشتر مطالعات باید خستگی را در بازماندگان 

سرطان اطفال در نظر بگیرند، زیرا تجربه خستگی و علل آن 

  .ممکن است با بازماندگان بزرگسال تفاوت داشته باشد

 

 نتیجه گیریو  بحث
خستگی مرتبط با سرطان در حال افزایش  اطلاعات مربوط به

تواند نتایج میسرطان کنترل علائم در طی درمان  .است

و در نتیجه  درمانی را با افزایش پایبندی به درمان بهبود بخشد

تحقیقات انجام شده  .را افزایش دهد طول عمربه طور بالقوه 

دهد که هر دو عوامل در بازماندگان سرطان نشان می

روانشناختی و بیولوژیکی در توسعه و پایداری خستگی نقش 

بر التهاب متمرکز شده  حققات پژوهشیتاگر چه بیشتر  .دارند

تمرین  تاثیرتعداد گسترده ای از مطالعات تحقیقاتی از  ،است

ناشی از تمرینات ورزشی تحت  خستگی بهبودورزشی بر 

مادگی آ شاخصکند که باعث بهبود حمایت می نظارت

تاثیر مفید تمرینات مکانیسم دقیق اگرچه  .شودجسمانی می

افزایش ظرفیت عملکرد،  ی ازناشناخته است، شواهد ورزشی 

فعالیت سیستم عصبی  ، افزایشکاهش التهاب مزمن

های عصبی انتقال دهندهومحافظت بواسطه پاراسیمپاتیک 

ناشی از انجام مداخلات ورزشی حمایت می کند. با این حال، 

و طراحی برنامه های برای تجویز  وسیعی پژوهش هایهنوز 

ضروری به نظر می دارد برای بازماندگان سرطانی استان یتمرین

 رسد.
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 این، بر علاوه. شد انجام فارسانی همتی زهرا و عمادی سمیرا

 تأیید را خطی نسخه نهایی نویسپیش نویسندگان همه

 .کنندمی
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ABSTRACT: 

Introduction: Cancer-related fatigue significantly impairs quality of life of many cancer survivors and 

may affect their quality of life for years after treatment, and it seems that exercise interventions can control 

these complications. Therefore, this study was performed to determine the effect of exercise interventions 

in improving cancer-related fatigue in cancer patients.  
 

Methods: In the present study, by examining the texts during 1995 to 2020, using the English keywords 

physical fitness, physical activity, inflammation, fatigue, cancer, exercise in Pumped, Springer and direct 

Science databases and Google search engine was performed. Finally, 120 full-text articles were extracted. 

After evaluating the articles and considering the inclusion criteria, 91 articles were included in the study. 

Results: Although the cause of persistent fatigue among cancer survivors is not yet fully understood, the 

collected evidence suggests that several factors, including chronic inflammation, autonomic imbalance, 

Hypothalamic–pituitary–adrenal (HPA) axis dysfunction, or mitochondrial damage, can contribute to 

normal neuronal cell dysfunction and lead to cancer-related fatigue symptoms. Exercise interventions have 

been shown to be more successful than some cancer treatment alternatives in reducing cancer-related 

fatigue. 

Conclusion: Despite the positive effect of exercise interventions in modulating cancer-related fatigue and 

improving the quality of life of cancer patients, more studies with a larger sample size are still needed to 

prescribe and design standard exercise programs for cancer survivors. 
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