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 چکیده

هدد  از   اندد   ها و مسير پایين دست آن در متابوليسم چربی کبد پرداخته اندکی به بررسی اثر تزریق آدنوزین بر گيرندهمطالعات  سابقه و هدف:

 sterol regulatory binding protein 1c) SREBP-1cمطالعدده حا،ددر، بررسددی نددوه تمددرین هددوازی و آدنددوزین بددر بيددان      
 گيرنددده و 

 Adenosine receptor) A1 صحرایی تغذیه شده با غذای پرچرب بود های  موش کبد 

گروه کنترل نرمال، غذای پر چدرب، غدذای پرچدرب ز تزریدق دارو نمدا، غدذای        1سر موش صحرایی به صورت تصادفی به  44 ها:مواد و روش

ز HIITتمدرین   -تزریق آدنوزین، غذای پر چرب  HIIT (زintensity interval training-High( تمرین –پرچرب ز تزریق آدنوزین، غذای پرچرب 

هدا   تمرین استقامتی ز تزریق دارونما تقسيم شدند  آزمدودنی  -تمرین استقامتی ز تزریق ادنوزین، غذای پر چرب  -تزریق دارونما، غذای پر چرب

جلسه به تمرین پرداختند، جهدت تحليد     1هفته، هفته ای  12دریافت نمودند و در مرحله دوم به مدت  هفته غذای پرچرب 13در مرحله اول 

های غذایی از آزمون تحلي  یک راهه واریانس مستق  و تعيين اثر تمرین و آدنوزین از تحي  دو راهه واریانس استفاده شد  جهت  ها در گروه داده

 استفاده شد  Real time PCR  ها از روش بررسی بيان ژن

داری داشدتند، تمدرین اینتدروال     ( افدزای  معندی  P),  419/4=P=416/4های غذای پرچرب   به ترتيب در گروه A1و  SREBP1-c ن ژ :هايافته

در گدروه تزریدق    A1و  SREBP1-cداشدتند    (P=441/4( و  A1  443/4=Pو  SREBP1-cدار بدر کداه  بيدان ژن     شدید و استقامتی اثر معنی

( از تمدرین  P=444/4دارتدری    آدندوزین کداه  معندی    -اشتند  تعام  تمرین اسدتقامتی ( دP  ،)442/4=P=444/4داری   آدنوزین کاه  معنی

 داشت  A1( بر بيان P=419/4آدنوزین   -اینتروال شدید

( A1های ليپوژنز، دوز مصرفی آدنوزین همراه با کاه  گيرنده آن   صر  نظر از شدت تمرین به عنوان یک فاکتور مؤثر بر بيان ژن گیري: نتیجه

 های ليپوژنتيک دارند  بدنبال غذای پرچرب احتمالاً نق  مؤثری بر بيان ژن

  ، غذای پرچربA1 -، گيرنده آدنوزینHIIT ،)SREBP1-cتمرین هوازی، تمرین تناوبی شدید    واژگان كلیدي:

  مقدمه 

هدای مدزمن متدابوليکی مانندد هيپدر       منشأ شيوه بيمداری 

های اخيدر در سرتاسدر جهدان     ليپيدمی، دیابت و چاقی در دهه

ای شدام    افزای  یافته است، ایدن اخدتلالات دلاید  پيهيدده    

(  بدارگيری بلندد   1عوام  ژنتيکی، محيطی و تغذیه ای دارندد   

مدت رژیم غذایی پرچرب و دی نو ليپدوژنز ناشدی از بدارگيری    

کربوهيدرات موجب چاقی، مقاومت به انسولين و افزای  کبدد  

شدوند  در پسدتانداران کبدد ارگدان اصدلی       چرب غير الکلی می

(  دراین راستا، 2است   تنظيم کننده متابوليسم گلوکز و چربی

ليپوژنز کبد توسط تعددادی از فاکتورهدای رونویسدی از جملده     

SREBP   sterol regulatory element binding protein )

شددام  سدده ایزوفددرم  SREBP(  خددانواده 3شددود   تنظدديم مددی

هدای   فداکتور اصدلی تنظديم کنندده ژن     SREBP-1cباشدد،   می
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( دخالدت  TGگليسدرید   ليپوژنز کبد است که در سدنتز تدری   

(  علاوه بر موارد ذکر شده عدم فعاليت بدنی نيدز یکدی   4دارد  

تمدرین ورزشدی   (  1از فاکتور اصلی مدرتبط بدا چداقی اسدت      

ليپدوژنز مانندد    ندو  هدای دی  هدای ليپوژنيدک و بيدان ژن    آنزیم

1c-SREBP  وFatty acid synthase  FASدهد  ( را کاه  می

تدری  نجيره بلندد بدرای سدنتز   و دسترسی به اسيدهای چرب ز

نشان داده شده است که نوه و (  6کند   گليسرید را تنظيم می

شدت فعاليت بدنی اثرات متفاوتی را بر متابوليسم اندرژی ایفدا   

هدای ورزشدی هدوازی مانندد پيداده روی،       فعاليت(  7کنند   می

هدای کدم هزینده     دوچرخه سواری صدر  نظدر از مکدان، روش   

ه بدا شددت پدایين تدا متوسدط بدا زمدان        ( ک7درمانی هستند  

جلسه در هفته به منظور کاه  خطرات  1دقيقه و  34حداق  

(  هر چند، اغلدب مدردم بده  دور     1شوند   متابوليکی انجام می

(  از ایدن رو،  9ها را اجرا نمایندد    منظم قادر نيستند این برنامه

باشدد  تمریندات هدوازی     نياز به یک برنامه ورزشی مناسب مدی 

د در مقایسه بدا تمریندات هدوازی بدا شددت کدم مزایدای        شدی

سودمندی را بر فاکتورهای خطرزای مهدم متابوليسدمی دارندد    

اخيراً، تمرین اینتروال بدا شددت بدالا بده عندوان عامد        (  14 

اثرگذار بر سلامتی و اکسيداسيون چربی مورد توجه قرار گرفته 

ت ورزشدی  (  بنابر مطالعات انجام گرفته، شدت فعاليد 11است  

هدای   در مقاب  حجم فعاليت عاملی مدؤثرتر بدر بهبدود بيمداری    

HIIT   -High(  تمرینددات شدددید12باشددد   متددابوليکی مددی

intensity interval training   به لحاظ زمانی جدایگزینی مدؤثر )

هدای ورزشدی سدنتی هسدتند کده عمددتاً شدام          جهت برنامه

باشدد،   مدی تمرینات با شدت کم، متوسط و مدت زمان  ولانی 

همهنين بيان شده که این نوه تمرین بر کاه  وزن اثر گدذار  

گدزارش شدده   ، (  در تعداد مطالعدات انددکی  13، 14باشد   می

کبدددی را در  SREBP-1cسددطو   HIITاسددت کدده تمددرین  

(  از  رفدی فعاليدت   11های حيوانی کداه  داده اسدت     مدل

کبدددد و  SREBP-1cدارویدددی یدددا مهددداری تنظددديم کنندددده 

يپيدددمی پلاسددمایی تددا حدددودی از  ریددق گيرندددهای   هيپرل

آدندوزین تقریبداً از   (  16آدنوزین مورد تأیيد قرار گرفته است  

شدود    هدای حا،در پسدتانداران ترشد  مدی      ها و اندام تمام بافت

افزای  غلظت آدنوزین ناشی از افزای  خروج آدنوزین، کاه  

ا بده خدارج   ه جذب آدنوزین و یا انتشار سلولی آدنين نوکلئوتيد

باشد،  وری کده در خدارج سدلول بده آدندوزین دی       سلول می

(  تعداد زیادی از مطالعات نشان دادندد،  17شوند   فسفریله می

های رهدا   مقادیر بالاتر آدنوزین خارج سلولی از آدنين نوکلئوتيد

(  آدندوزین یدک مولکدول    11شدود    ها مشتق می شده از سلول

ت کده چنددین جنبده از    کليدی سيگنالينگ خارج سلولی اسد 

گيرنده پروتئينی  4عملکردهای بافتی را از  ریق فعال نمودن 

های ادنوزین  (  گيرنده19کند   تنظيم می Gمتص  به پروتئين 

( A2a, A2bهدا    ( یدا فعدال کنندده   A1,A3هدا    به مهار کنندده 

(  بيدان شدده اسدت،    24شوند   بندی می آدنيلات سيکلاز  بقه

در بافدت چربدی اثدر ،دد ليپدوليتيکی      A1 فعاليت گيرندده   که

شدود    داشته و موجب کاه  سطو  اسيد چرب در گردش می

 وریکه پيشنهاد شده است که اثرات مفيدی در درمان دیدس  

اخيرا، گزارش شده اسدت  (  21ليپيدمی و دیابت نوه دو دارد  

آدنوزین فعاليدت فداکتور رونویسدی     A1که فعال شدن گيرنده 

SREBP-1c در حال حا،ر مطالعدات  (  21کند    را تنظيم می

ها و مسير پدایين   اندکی به بررسی اثر تزریق آدنوزین بر گيرنده

اندد  از ایدن رو،    دست آن در متابوليسدم چربدی کبدد پرداختده    

مطالعه حا،ر بدنبال بررسی اثرات نوه و شدت تمرین هدوازی  

ان ژن به عنوان عام  غيدر دارویدی همدراه بدا آدندوزین بدر بيد       

 باشد  می SREBP-1cو  A1ليپوژنيک گيرنده 

  هامواد و روش 

ای با ميانگين  هفته 4 -1سر موش صحرایی  44ها:  آزمودنی 

گرم از انسدتيتو پاسدتور آمد  خریدداری      121 ± 32وزن اوليه 

شدند و  دی دوره یدک هفتده ای آشدنایی بدا محديط جدیدد،        

پروتکد  در قالدب   آشنایی با نوارگردان و همهنين دوره اجرای 

های پلی کربنات شفا  به  ول  سر موش در قفس 1های  گروه

سدانتی متدر و در محيطدی بدا دمدای       11، عرض و ارتفداه  34

درصد و چرخه  11± 1گراد، ر وبت هوای  درجه سانتی 2±22

ساعته با تهویه مناسدب نگهدداری    12: 12تاریکی به روشنایی 

لاق در پددهوه  پروتکدد  ایددن مطالعدده در کميتدده اخدد  شدددند

پهوهشگاه تربيت بدنی و علوم ورزشی،  بق منشدور و مدوازین   

 اخلاق پهوه  وزارت علوم تحقيقات و فناوری با کدد اخدلاق   

IR.SSRI.REC.1395.115مورد تأیيد قرار گرفت 

پدرور   به ها، توليد شرکت دام غذای آزمودنیها:  تغذیه آزمودنی

گرم غذا بدر   1موش گرم از وزن هر  144کرج بود  به ازای هر 

اساس وزن کشی هر هفته یک بار، در قفس قرار داده شدد  در  

 144این پهوه  آب مورد نياز حيوان به صورت آزاد در بطری 

هدا قدرار    ميلی ليتری ویهه حيوانات آزمایشگاهی در اختيدار آن 

% چربی  روغن سویا(، 3گرفت  جيره غذایی گروه نرمال حاوی 

% مدواد معددنی و    1% کربوهيددرات،  61% پروتئين کازئين، 17

% 24شد  ترکيبات جيره غذایی پر چرب نيز  ها می % ویتامين1

% پددروتئين  13% روغدن سدویا ،   24چربدی حيدوانی  دمبدده( و   

% کربوهيدرات شدام   47شام   کازئين و سفيده تخم مرغ( و 

 24هفته تمامی  13( و  ی 22جو ( تهيه شد   -ذرت - گندم

این رژیم استفاده کردند و پس از رسيدن  سر موش صحرایی از
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های چاقی، مرحله ی تمرین با رعایت رژیم غدذایی پدر    به معيار

 چرب ادامه پيدا کرد 

رت  44پي  از شروه هدر گونده مداخلده،    های تمرینی:  گروه

جهت دریافت رژیم غذایی پر چرب به اسدتننای گدروه کنتدرل    

ریدق همسدان   غذای نرمال، به صورت تصادفی و همهنين از  

هدا  دی یدک     گدروه قدرار گرفتندد  آزمدودنی     1سازی وزنی در 

مطالعه ی دو مرحله ای  مرحله ی چاق کدردن و تمدرین( بده    

% چربدی دریافدت   44هفته رژیدم غدذایی پرچدرب بدا      13مدت

های پهوه  در مرحله ی دوم تمدرین بده    کردند  سپس، گروه

 -1: گروه کنترل و تجربی به شدر  ذید     1هفته به  12مدت 

غدذای   -3کنترل غذای پر چرب  -2کنترل رژیم غذایی نرمال 

غذای پرچدرب و تزریدق دارو نمدا     -4پرچرب و تزریق آدنوزین 

 -6با تزریدق آدندوزین    HIITرژیم غذایی پرچرب و تمرین  -1

رژیدم   -7با تزریق دارونما  HIITرژیم غذای پر چرب و تمرین 

رژیدم   -1ادندوزین  غذای پر چرب و تمرین استقامتی با تزریق 

غذای پر چرب و تمرین اسدتقامتی بدا تزریدق دارونمدا تقسديم      

 شدند 

 -هدای تمدرین   گدروه هاا:   مقدار دوز آدنوزین مصرفی موش

ميلدی   2/4آدنوزین، آدندوزین را بده مقددار    -آدنوزین و کنترل 

کيلوگرم بده مددت دوازده هفتده  هفدت روز در      1گرم به ازای 

ساعت قبد  از تمدرین دریافدت     3هفته( به صورت زیر صفاقی 

هدای   کردند  گروه دارونما نيز به مقدار و روش مشدابه بدا گدروه   

 کننده آدنوزین، سرم فيزیولوژی دریافت نمودند  دریافت

های گروه تمرینی قب  از  آزمودنیپروتکل تمرینات هوازی: 

شروه برنامه ورزشی اصدلی بده مددت یدک هفتده تمدرین بدا        

بدر دقيقده( را بده عندوان مرحلده      متدر   6، 1، 14های   سرعت

هدای گدروه    آشنایی با نوارگردان انجام دادند  سدپس آزمدودنی  

هدای   تمرینی به اجرای دوازده هفته تمدرین پرداختندد  گدروه   

روز تمدرین نمودندد  در ایدن پدهوه       1تمرین در هر هفتده  

ملاک وامانددگی دسدتيابی بده حدداکنر سدرعت قدرار گرفدت         

متدر   2تدا   1/1قيقه یکبار به ميزان سرعت نوار گردان هر دو د

بر دقيقه جهت رسيدن به حد وامانگی در  ی تمرین افدزای   

یافت  پس از بده دسدت آوردن ميدانگين حدداکنر سدرعت در      

درصدد حدداکنر سدرعت     61های تمرینی  های گروه تمامی رت

درصد حداکنر سرعت  11های تمرینات استقامتی و  برای گروه

دید تناوبی در شدروه کدار ثبدت شدد     های تمرین ش برای گروه

 24(  تمرین استقامتی با شدت متوسدط بدا سدرعت    23، 24 

متر بر دقيقده در هفتده ی اول    11متر بر دقيقه و مدت زمان 

 31متر بر دقيقده و زمدان    21شروه شد که تدریجاً به سرعت 

رسيد  پروتکد  تمدرین شددید تنداوبی بدا       12دقيقه در هفته 

دقيقه ای و  1تلاش  7( معادل vmax  21% 94% تا 11شدت 

 6ها با  متر بر دقيقه و استراحت فعال بين اینتروال 31سرعت 

متر بر دقيقه در هفته ی اول انجدام شدد،    11تلاش و سرعت 

 14متر بر دقيقه در هفتده بده    2که تدریجاً با افزای  متوسط 

متدر بدر دقيقده و اسدتراحت      11دقيقه ای با سرعت  1تلاش 

متدر   21ها با سرعت  ای بين اینتروال دقيقه 1تلاش  9فعال با 

رسيد  لام به ذکر است مرحلده گدرم    12بر دقيقه در هفته ی 

 14درصد حداکنر سرعت و به مدت  14تا  44کردن با شدت 

دقيقده بدا    1دقيقه و مرحله سرد کدردن نيدز بده مددت      24تا 

متر بدر دقيقده    14دقيقه با شدت  2متر بر دقيقه و  11شدت 

 نجام گرفت   ا

بدا اسدتفاده از     cDNA:RNAو ساات    mRNAاساخررا   

اسدتخراج گردیدد     Qiagenشدرکت   RNeasy Mini Kitکيدت  

 Quantitect Reverseتوسدددط کيدددت    cDNAسدددپس  

Transcription Kit cDNA synthesis  شددرکتQiagen   از

RNA  ساخته شد و تا انجدام Real Time PCR   14در دمدای- 

گيدری ميدزان بيدان ژندی از دسدتگاه       نگهداری شد  برای اندازه

 Thermal Cycler™ (C1000  سدداخت شددرکتBIO RAD 

گرمایی دستگاه در سه مرحله انجام  -استفاده شد  برنامه زمانی

و  DNAهای  شد  مرحله اول که منجر به دناتوره شدن مولکول

سانتی  درجه 91گردد به صورت  فعال شدن آنزیم پلی مراز می

درجه سدانتی گدراد بده     91دقيقه، مرحله دوم  1گراد به مدت 

ثانيه بدرای   34درجه سانتی گراد به مدت  64ثانيه و  14مدت 

سيک  متوالی و مرحلده ی نهدایی جهدت ترسديم منحندی       41

 11( یا منحنی ذوب به صدورت  Dissociation Curveتفکيک  

ثانيده   1ر مدت درجه سانتی گراد، با افزای  نيم درجه د 91تا 

 14در حجدم نهدایی    Real-Time PCRهای  انجام شد  واکن 

چاهکی انجام شدند  در مطالعده ی   96های  ميکروليتر در پليت

 حا،ددر از مدداده ای بددا رنددگ فلوئورسددنت سددبز بدده نددام       

SYBR-Green    اسدتفاده شددد کدده قدادر اسددت در ميددان شدديار

دو رشددته ای قددرار گرفتدده و نددور     DNAکوچددک مولکددول  

وئورسنت منتشر کند  ميزان توليدد ندور فلوئورسدنت نسدبت     فل

های مورد  دارد  برای ژن PCRمستقيم با ميزان توليد محصول 

مطالعه آغازگرهای اختصاصی  راحی گردید و توسدط شدرکت   

( سدنتز شدد و پدس از رقيدق سدازی بدر       Sinaclonسيناکلون  

 اساس دستورالعم  شرکت سازنده مورد استفاده قرار گرفت 

در مطالعده حا،در، جهدت    هاا:   گیری بیاان نن  وش اندازهر

هددای هددد  و مرجددو از روش  هددای ژن سددنج  تعددداد کپددی

ای سيک  آستانه استفاده شدد  ایدن روش بدرای آنداليز      مقایسه

شود  در ایدن روش   ها بطور گسترده استفاده می بيان نسبی ژن
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فرض بر این است که هم ژن مورد نظدر و هدم ژن رفدرنس بدا     

درصدد اخدتلا  یعندی از     1درصدد  بدا    144نزدیک به  کارایی

شوند  پي  از استفاده  تکنير می PCR( درون دستگاه 1±144

درصددد بددودن  144لازم اسددت کدده فددرض  ΔΔCT- 2از روش 

های مدورد نظدر و ژن رفدرنس تعيدين      کارایی دستگاه برای ژن

شود  اگر  شود که این کار با رسم منحنی استاندارد مشخص می

های مورد نظر و ژن رفرنس با کارایی نزدیدک   شد که ژنمعلوم 

تددوان بددا اسددتفاده از  شددوند، مددی درصددد تکنيددر مددی 144بدده 

های مورد نظر و ژن رفدرنس   های زیر تفاوت در بيان ژن فرمول

 را تعيين کرد   

ژن هد   CTژن رفرنس از  CTهر ژن،  CTپس از تعيين 

 به دست آمد  ΔCTکم شده و 

(ΔCT= CT target gene 
_ 
CT references gene)  

 های گروه کنترل سالين را که در ایدن   نمونه ΔCTادامه   در

 ΔCTمطالعه به عنوان کاليبراتور در نظر گرفتده شدده اسدت از    

 حاص  گردد: ΔΔCTهای گروه تيمار کم شده تا  نمونه

 
ΔΔCT= (CT target gene 

_ 
CT references gene)treatment group- (CT 

target gene 
_ 
CT references gene)calibrator group  

 

با نسبت ژن هدد  بده ژن مرجدو     ΔΔCT- 2در نهایت ميزان 

 برابر است با :

( در دسدتگاه  Ctهدا چرخده آسدتانه      برای هر یک از نمونه 

Real Time PCR    تعيين شدد  بيدان ژنGAP.DH    بده عندوان

هدا از   گيری بيدان ژن  بيان ژن رفرنس استفاده شد  برای  اندازه

 استفاده شد  ΔΔCT- 2روش 

 پرایمر:

 
Adenosine Receptor1 (A1)  

Forward: GTGCTTCATCGTGTCACTGG 

Adenosine Receptor1 (A1)  

Reverse: GCAGGTGTGGAAGTAGGTCT 

SREBP1-c Forward: GGAGCCATGGATTGCACATT 

SREBP1-c Reverse: GGCCCGGGAAGTCACTGT 

 

هدا بده وسديله تدرازوی      وزن موشگیری وزن موش ها:  اندازه

ها هر  گيری شد  موش گرم  اندازه 41/4دیجيتالی با حساسيت 

 شدند سه روز یک بار وزن می

هدا در اشدکال، جدداول و     تمدام داده  تجزیه و تحلیل آماری:

دارد گزارش شده اسدت   متن بر اساس ميانگين و انحرا  استان

جهت تعيين اثر گذاری دریافت غدذای پرچدرب بدر پيامددهای     

هدای کنتدرل غدذای  بيعدی، کنتدرل       مورد مطالعه ابتدا گدروه 

دریافت کننده غذای پرچرب و کنتدرل دریافدت کنندده غدذای     

دارونما با استفاده از تحلي  یک راهه واریدانس بدرای    -پرچرب

حلي  قرار گرفتند  در صورت های مستق  مورد تجزیه و ت گروه

دار از آزمون پيگيری توکی بدرای تعيدين    مشاهده تفاوت معنی

ها استفاده شد  سپس جهت تعيدين اثدر    مح  تفاوت بين گروه

آدندوزین از  × اصلی تمرین، اثر اصلی آدنوزین و تعام  تمدرین  

های مسدتق  اسدتفاده شدد      تحلي  دوراهه واریانس برای گروه

در نظر گرفته  P <41/4رای تمام محاسبات داری ب سط  معنی

 شد 

 هايافته 
باف  کبد:  A1اثر غذای پر چرب و دارونما بر بیان نن 

داری  گروه کنترل غذای  بيعی کاه  معنی در A1بيان ژن 

( و غذای پرچرب P=419/4های کنترل غذای پرچرب  گروه از

درگروه  A1( داشت  همهنين بيان ژن P=417/4دارونما  

دار برخوردار نبود  کنترل تغذیه با گروه دارونما از تفاوت معنی

 616/4=P  1(  شک ) 

 
 

 های غذایی در گروه A1سط  بيان ژن . 1شکل 

 

باف   A1اثر نوع تمرین هوازی و آدنوزین بر بیان نن 

تمرین اثر های نر تغذیه شده با غذای پر چرب:  کبد رت

(  دریافت P=4441/4داشت   کبدA1 داری بر بيان ژن معنی

داشت  کبدیA1 داری بر بيان ژن آدنوزین نيز اثر معنی

 442/4=Pداری بر بيان  (  تعام  تمرین و آدنوزین نيز اثر معنی

در پایان دوره  A1(  بيان ژن P=4441/4داشت  کبد A1 ژن

در گروه تمرین اینتروال شدید از گروه کنترل کاه  

در  A1(  و همهنين بيان ژن P=441/4دارتری داشت   معنی
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داری در گروه دریافت کننده آدنوزین  پایان دوره کاه  معنی

( داشت  در اینجا اثر تمرین اینتروال P=442/4از گروه کنترل  

بود که اثر تعاملی  4466/4شدید به تنهایی با اثر آدنوزین 

است  برای تمرین  419/4تمرین اینتروال شدید آدنوزین 

شده  4436/4دنوزین نيز جمو اثر تک تک آنها استقامتی و آ

 است، در حالی که مقادیر به دست آمده از تعام  این دو

دار و دارای  شود تعام  معنی که نتيجه گيری می بود، 444/4

باشد  یعنی همزمانی این دو مداخله نسبت  اثر سينرژیستی می

 A1به جمو اثر تک تک هریک اثر کاهنده بر بيان ژن پروتئين

داشته است  پس همزمانی تمرین به ویهه تمرین استقامتی با 

 (   2دارد  شک   A1آدنوزین اثر فزاینده بر بيان ژن پروتئين

 

 های تمرینی و آدنوزین در گروه A1مقایسه ميانگين  .2شکل   
 

 SREBP1-Cاثرات نوع تمرین و آدنوزین بر بیان نن 

باف   SREBP1-cاثر غذای پر چرب و دارونما بر بیان نن 

-SREBP1نتایج آزمون پيگيری توکی نشان داد بيان ژن کبد: 

c  درگروه کنترل غذای نرمال از گروه کنترل غذای پرچرب

 416/4=P  423/4( و غذای پرچرب دارونما=P  کاه )

درگروه  SREBP1-cتری داشت  همهنين بيان ژن  دار معنی

دار  معنیکنترل غذای پرچرب با گروه دارونما از تفاوت 

 ( 3( بود  شک  P=979/4برخوردار نبود  

 SREBP1-cاثر نوع تمرین هوازی و آدنوزین بر بیان نن 

: تمرین های نر تغذیه شده با غذای پر چرب باف  کبد رت

دارد  کبدی SREBP1-c داری بر بيان ژن اثر معنی

 441/4=Pداری بر بيان ژن (  دریافت آدنوزین نيز اثر معنی 
SREBP 444/4داشت   کبدی=P تعام  تمرین و آدنوزین  )

 کبدی دارد SREBP1-c داری بر بيان ژن اثر معنی

 441/4=P بيان ژن  )SREBP1-c   در پایان دوره کاه

داری در گروه تمرین اینتروال شدید نسبت به گروه  معنی

در  - SREBP1-c( داشت، همهنين بيان ژن P=443/4کنترل  

داری در گروه دریافت کننده  عنیپایان دوره به  ور کاه  م

( داشت  در اینجا اثر تمرین P=444/4آدنوزین از گروه کنترل  

که اثر تعاملی  427/4اینتروال شدید به تنهایی با اثر آدنوزین 

است  برای تمرین  4414/4تمرین اینتروال شدید آدنوزین 

است،  431/4استقامتی و آدنوزین نيز جمو اثر تک تک آنها 

بود، 444/4ی که مقادیر به دست آمده از تعام  این دو در حال

دار و دارای اثر  شود تعام  معنی گيری می نتيجهکه 

باشد  یعنی همزمانی این دو مداخله نسبت به  آنتاگونيستی می

جمو اثر تک تک هریک اثر کاهنده بر بيان ژن پروتئين 

SREBP1-c  داشته است  پس همزمانی تمرین با آدنوزین

دارد  SREBP1-c داری بر بيان ژن پروتئين معنیکاه  

 ( 4 شک 

 
 های غذایی در گروه SREBP1-cسط  بيان ژن  .9شکل 

 

    

 
 های تمرینی و آدنوزین در گروه SREBP1-c  مقایسه ميانگين 4شک  
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  بحث 
هد  از مطالعه حا،ر بررسی اثر نوه فعاليت هوازی همراه 

هدای   ليپوژنيک چربی کبدی در موشپارامترهای با آدنوزین بر 

  تدا کندون تحقيقدات    صحرایی تغذیه شده با غذای پرچرب بود

اندکی اثرات آدنوزین را بر مسير ليپوژنز کبد مورد بررسی قرار 

رسد ليپوژنز کبد ناشی از رژیم غذایی پرچرب  دادند، به نظر می

و  SREBP1-cتوسددط دو فدداکتور رونویسددی اصددلی یعنددی     

ChREBP  carbohydrate response element binding 

protein   کدده بدده ترتيددب ناشددی از انسددولين، اسدديد چددرب و )

(  نتدایج مدا افدزای     26شدود    کربوهيدرات هستند، تنظيم می

هددای کبددد  را در سددلول A1و  SREBP1-cدار بيددان ژن  معنددی

بدنبال رژیم غذایی پرچرب نشان داد، کده بدا مطالعده پندگ و     

بررسی سيگنالينگ آدنوزین ناشی از اتدانول در   همکاران که به

(   آنهدا  27بيماران کبد چرب پرداختده بودندد، همسدوو بدود      

اظهار نمودند مکانيسم بيوشيميایی کبد چرب ناشدی از اتدانول   

شدود، حدداق  تدا     که با افزای  آدنوزین خارج سلولی منجر می

است که موجب تنظديم   A1حدی بواسطه ميانجيگری گيرنده 

شدود   مدی  SREBP1-cهای درگيدر در سدنتز چربدی مانندد      ژن

های دیگری نيز در افدزای  بيدان    (  علاوه بر این، مکانيسم27 

های ليپوژنيک کبدی ناشی از اتانول شام  تحریک مستقيم  ژن

( 21هددای درون سددلولی   توسددط مکانيسددم SREBP1-c ژن 

 از  ریق مهار فعاليدت  SREBP1-cافزای  بيان پروتئين و ژن 

AMPK  activated protein kinase-AMP   و کداه  بيدان و )

را از  SREBP1-cترش  آدیپونکتين کده بده نوبده خدود، بيدان      

اندد   کند مطدر  شدده   تنظيم می AMPK ریق کاه  فعاليت 

دار  (  در مطالعه حا،ر این امر شاید ناشی از افزای  معندی 29 

رژیدم  ناشدی از  هيپرليپيددمی  کبدد و یدا    A1بيان ژن گيرندده  

را   SREBP1-cتحت اثر انسدولين ژن  غذایی پرچرب باشد که 

Yang(  از سدوی دیگدر   34نماید   فعال می
و همکداران اظهدار    

داری وابسته به  کبدی بطور معنی SREBP1-cنمودند بيان ژن 

سلولهای هپاتوسيت نمی باشد  چدرا کده    A1آگونيست گيرنده 

آدندوزین   A1ده چندبن مطالعه در گذشته نشان دادند که گيرن

بصورت کمی در کبد بيان شده است و این نق  حداقلی را در 

 دهدد  تنظيم فرآیندهای ليپوژنيک توسط این گيرنده نشان می

کبد در  SREBP1-c(  مطالعه حا،ر نشان داد که بيان ژن 31 

گروه مصر  کننده آدنوزین نسدبت بده گدروه کنتدرل کداه       

د بده دليد  کداه     داری داشدت، کده در وهلده اول شدای     معنی

در این گروه و سپس به دوز مصرفی و مدت زمدان   A1گيرنده 

مصر  آدنوزین اشاره داشته باشد، چرا که مصر  مزمن اتانول 

در بيماران کبد چرب الکلی موجب افزای  آدنوزین و تحریدک  

(  کده نسدبت بده    27شدود    می SREBP1-c و  A1های  گيرنده

 1تا  4.3مقدار ادنوزین  بيعی موجود در خون محيطی که از 

ميکرومول گزارش شده بالاتر است  عدلاوه بدر ایدن نشدان داده     

شده است که ا،افه نمودن مقادیر پایين تر آدنوزین به فضدای  

توانندد   مدی  CNT2و  ENT1های  خارج سلولی از  ریق گيرنده

(  که در مطالعه ما مقددار  32فزای  دهد   را ا AMPKفعاليت 

AMPK     افزای  داشت  بيان نشد(، که این امر بده نوبده خدود

 موجددب مهددار و کدداه  فعاليددت مسددير ليپددوژنز و بيددان ژن 

SREBP1-c مستق  از عادات غذایی خطدر  33شود   کبد می ،)

بيماری مزمن از  ریق بی تحرکی افزای  و در افراد با تمدرین  

(  ما مشاهده کردیم که هدر دو  26یابد   کاه  میبدنی منظم 

هدای متفداوت اثدرات مشدابه و کداه        تمرین هوازی با شددت 

کبددی   A1و گيرندده   SREBP1-cهدای   داری بر بيان ژن معنی

به عنوان یک برنامه آموزشی کدم حجدم و    HIITدارند  تمرین 

کبد  SREBP1-c( نشان داده است که سطو  34با شدت بالا  

 12و همکداران نشدان دادندد کده      Oh(  31دهد   می را کاه 

هفتده تمدرین هدوازی بدا شددت بدالا موجدب کداه  سددطو          

SREBP1-c 36شدود    در سلولهای گردش خون محيطی می  )

هفته تمرین بدا تردميد  در    4در مطالعه ای دیگر بيان شد که 

هدای   ها باعث افزای  قاب  توجهی در اکسيداسيون ليپيد موش

رسدد فعاليدت ورزشدی     (  از این رو به نظر می37 شود  کبد می

عمدتا از  ریق افدزای  مسدير اکسيداسديون بدویهه از  ریدق      

سدط  کبدد    A1هدای   و کاه  تعداد گيرندده  AMPKافزای  

 موجب سرکوب مسير ليپوژنز کبد شود 

افزای  استفاده از غذاهای پرچرب و بی تحرکی به عندوان  

ن جوامددو در  ددی برخددی از مشددکلات ناشددی از صددنعتی شددد

هدای متدابوليکی از جملده     های اخير موجب شيوه بيماری دهه

کبد چرب غير الکلی شده است  لذا، با توجه به نتایج به دسدت  

آمده از این مطالعه، صر  نظر از شدت تمرین به عندوان یدک   

های ليپوژنز اثدر گدذار بدر کبدد      فاکتور مؤثر بر کاه  بيان ژن

آدندوزین همدراه بدا افدزای  یدا      چرب غير الکلی، دوز مصدرفی  

( بدنبال غذای پرچدرب احتمدالاً نقد     A1کاه  گيرنده آن  

مددؤثری بددر پيشددگيری از ایددن بيمدداری دارنددد  بددا عنایددت بدده  

های تجربی در مطالعه و عدم دقيدق   های ناشی از روش واکن 

کنترل گيرنده آدنوزین، جهدت تعيدين بهتدر اثدر ادندوزین بدر       

شدود در   هدای ورزشدی پيشدنهاد مدی     های آن در فعاليت گيرند

 A1هدای گيرندده    ها و آنتاگونيست مطالعات آینده از آگونيست

 جهت تعيين اثر فعاليت بدنی استفاده شود 
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Background and Objectives: Few studies have examined so far the effect of adenosine receptors’ injection and its 

downstream pathway on the liver’s fat metabolism. The aim of this study was to investigate the type of aerobic exercise 

and adenosine on the expression of sterol regulatory binding protein 1c SREBP-1c and the adenosine receptor A1 in the 

liver in the rats fed with high-fat foods. 

Materials and Methods: Forty rats were randomly divided into eight groups: control of standard diet, high fat diet, 

high fat diet and placebo, high fat diet and Adenosine injection, high fat diet+high-intensity interval training (HIIT) and 

adenosine injection, high fat diet+HIIT and placebo, high fat diet+aerobic training and adenosine injection, high fat 

diet+aerobic training, and placebo. The subjects received 13 weeks of high-fat diet in the first stage. In the second stage, 

they trained for 12 weeks each week for 5 sessions. An analysis of one-way independent variance was used to analyze 

the data in the diet groups, and two-way analysis of variance was used to determine the effect of exercise interaction 

and adenosine. Real time PCR was used to determine the expression of genes. 

Results: SREBP1-c and A1 gene increased significantly in fatty diet (P=0.016, and P=0.019, respectively), HIIT and 

aerobic training had a significant effect on the reduction of SREBP1-c and A1 gene expression (P=0.003, and P=0.001, 

respectively). SREBP1-c and A1 in the adenosine injection group had a significant decrease (P=0.004, and P=0.002, 

respectively). The interaction of endurance training-adenosine had a significant decrease in the expression of A1 

(P=0.004) comparing to HIIT-Adenosine training (P=0.019). 

Conclusion: Regardless of the intensity of exercise as an effective factor in the expression of lipogenesis genes, the 

adenosine dosage with increasing or decreasing its receptor (A1) following consumption of a high fat diet may have a 

significant role in the lipogenic expression of genes. 

Keywords: Aerobic exercise, High-intensity interval training (HIIT), SREBP1-c, Adenosine-A1 receptor, High fat diet 
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