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Abstract
Background and Aim: A calorie restriction diet is one way to reduce calorie intake without malnutrition. The purpose of this 
study was to investigate the effect of eight weeks of high-intensity interval training (HIIT) combined with calorie restriction 
using high-fat or standard diet regimens on the expression of sirtuin 1 (SIRT1), estrogen-related receptor alpha (ERRα) 
and pyruvate dehydrogenase kinase 4 (PDK4) in the liver of male Wistar rats. Materials and Methods: 48 rats were 
randomly divided into six groups (n=8) including control, HIIT, high-fat diet with caloric restriction, standard diet with caloric 
restriction, standard diet with caloric restriction + HIIT, and fatty diet with caloric restriction + HIIT. The HIIT was performed 
for eight weeks and five days a week with an intensity of 90 to 100% of the maximum speed as a running treadmill. The 
expression of SIRT1, ERRα and PDK4 genes in liver tissue was measured using the Real-Time PCR method and one-
way ANOVA statistical method was used to compare between groups at the p<0/05 level.  Results: HIIT could led to a 
significant increase in ERRα gene expression compared to the control group (p=0.001). Moreover, fatty diet with calorie 
restriction significantly decreased SIRT1 gene expression compared to standard diet with calorie restriction (p=0.002). Also, 
eight weeks of standard diet with caloric restriction led to a significant increase in PDK4 gene expression compared to the 
control group (p=0.02).  Conclusion: In the condition of calorie restriction, high-intensity interval training can play a key 
role in increasing hepatic gluconeogenesis through the upregulation of ERRα gene expression. Interestingly, high-fat diet 
may have negative effects on the liver even under caloric restriction by reducing the expression of SIRT1, which plays an 
important role in the antioxidant capacity of the liver.
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ــان  ــر بی ــک ب ــت کالری ــا محدودی ــراه ب ــالا هم ــدت ب ــا ش ــی ب ــن تناوب ــه تمری ــت هفت ــر هش تاثی
ژن هــای ERRα ،SIRT1 و PDK4 در کبــد رت هــای نــر نــژاد ویســتار: مقایســه رژیــم غذایــی چــرب و 

غــذای اســتاندارد 
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چکیده
زمینــه و هــدف: رژیــم غذایــی محدودکننــده کالــری، یکــی از روش هــای کاهــش دریافــت کالــری بــدون ســوء تغذیــه اســت. 
ــا اســتاندارد،  ــی چــرب و ی ــم غذای ــالا و رژی ــا شــدت ب ــی ب ــن تناوب ــه تمری ــر هشــت هفت هــدف پژوهــش حاضــر بررســی تاثی
همــراه بــا محدودیــت کالریــک، بــر بیــان ژن هــای ســیرتوئین SIRT1( 1(، گیرنــده وابســته اســتروژن آلفــا (ERRα) و پیــروات 
دهیدروزنــاز کینــاز-PDK4( 4( در بافــت کبــد رت هــای نــر نــژاد ویســتار بــود. روش تحقیــق: تعــداد 48 ســر مــوش صحرایــی 
نــر بــه طــور تصادفــی بــه شــش گــروه )n=8( شــامل کنتــرل، تمریــن تناوبــی بــا شــدت بــالا، رژیــم غذایــی چــرب بــا محدودیــت 
کالریــک، رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا محدودیــت کالریــک، رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا محدودیــت کالریــک + تمریــن تناوبــی، 
ــا  و رژیــم غذایــی چــرب بــا محدودیــت کالریــک + تمریــن تناوبــی تقســیم شــدند. تمریــن ورزشــی بــه مــدت هشــت هفتــه ب
تکــرار پنــج روز در هفتــه بــا شــدت ۹۰ تــا 1۰۰ درصــد ســرعت بیشــینه بــه صــورت دویــدن روی نوارگــردان اجــرا شــد. بیــان 
ــل  ــاری تحلی ــد و از روش آم ــری گردی ــدازه گی ــه روش Real-Time PCR ان ــد ب ــت کب ــای ERRα ،SIRT1 و PDK4 در باف ژن ه
واریانــس یــک راهــه بــرای مقایســه بیــن گروهــی در ســطح p>۰/۰5 اســتفاده شــد. یافتــه هــا: تمریــن تناوبــی بــا شــدت بــالا، 
منجــر بــه افزایــش معنــی دار بیــان ژن ERRα نســبت بــه گــروه کنتــرل شــد )p=۰/۰۰1(. رژیــم غذایــی چــرب بــا محدودیــت 
کالریــک، باعــث کاهــش معنــی داری بیــان ژن SIRT1 نســبت بــه رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا محدودیــت کالریــک )p=۰/۰۰2(؛ 
و رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا محدودیــت کالریــک، منجــر بــه افزایــش معنــی داری بیــان ژن PDK4 نســبت بــه گــروه کنتــرل 
شــد )p=۰/۰2(. نتیجــه گیــری: در شــرایط محدودیــت کالریــک، تمریــن تناوبــی بــا شــدت بــالا از طریــق بیــش تنظیمــی بیــان 
ژن ERRα مــی توانــد نقــش کلیــدی در افزایــش گلوکونئوژنــز کبــدی داشــته باشــد. بــه طــور جالــب، رژیــم غذایــی پــر چــرب 
ممکــن اســت حتــی در شــرایط محدودیــت کالریــک، بــا کاهــش بیــان SIRT1  - کــه نقــش مهمــی در ظرفیــت آنتــی اکســیدانی 

کبــد دارد-، اثــر منفــی بــر کبــد داشــته باشــد. 

واژه های کلیدی: تمرین تناوبی با شدت بالا، محدودیت کالریک، متابولیسم انرژی، بیان ژن.
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مقدمه
ــای  ــا و ارتق ــاری ه ــگیری از بیم ــی در پیش ــش اساس ــه نق تغذی
ســامتی دارد )ریــزا1 و دیگــران، 2۰14(. کالــری دریافتــی، زمــان 
مصــرف غــذا )ماننــد زمــان روزه داری( و برخــی از مــواد مغــذی؛ 
ــا2  ــد )فوتان ــش دارن ــن نق ــای مزم ــاری ه ــز بیم ــاً در پاتوژن اساس
ــی  ــم غذای ــا رژی ــه ب ــون۳، 2۰1۰(. تغذی ــران، 2۰۰5؛ ماتس و دیگ
پــر چــرب4 مــی توانــد باعــث چاقــی، بیمــاری هــای سیســتمیک 
مزمــن ماننــد بیمــاری هــای قلبــی - عروقــی، فشــار خــون بــالا، 
قنــد خــون بــالا، مقاومــت بــه انســولین و دیابت شــود )حیــدری و 
دیگــران، 2۰21(. امــروزه مردم در کشــورهای پیشــرفته از غذاهای 
ــتند،  ــباع هس ــای اش ــی ه ــد و چرب ــار از قن ــه سرش ــری ک پرکال
اســتفاده مــی کننــد )لوزانــو5 و دیگــران، 2۰1۶( و همیــن مصــرف 
ــک  ــالات متابولی ــاد اخت ــث ایج ــرژی، باع ــر ان ــای پ ــاد غذاه زی
می شــود )وانــگ ایکــس۶ و دیگــران، 2۰2۰(. محدودیــت کالــری7 
بــه یــک رژیــم غذایــی کــم کالــری و بــدون ســوء تغذیــه اشــاره 
ــه  ــری ک ــت کال ــران، 2۰12(. محدودی ــی8 و دیگ ــک ک دارد )م
ســرعت متابولیســم و آســیب ناشــی از اکسیداســیون را کاهــش 
مــی دهــد و نشــانگرهای دیابــت ماننــد حساســیت بــه انســولین را 
بهبــود مــی بخشــد، منجــر بــه کاهــش بــروز بیمــاری هــای قلبــی 

- عروقــی مــی شــود )کوربــی۹ و دیگــران، 2۰12(. 
ســیرتوئین- SIRT1( 1۰1( متعلــق بــه خانــواده پروتئیــن داســتیاز 
وابســته بــه +11NAD اســت کــه نقــش کلیــدی در هموســتاز 
ــن  ــی و همچنی ــترس اکسایش ــا، اس ــم لیپیده ــز، متابولیس گلوک
 .)2۰2۰ دیگــران،  و  )نیکــرو  دارد  انســولین  بــه  حساســیت 
ــه  داده هــای اخیــر نشــان مــی دهنــد افزایــش فعالیــت SIRT1 ب
ــواد  ــه م ــی ک ــش نســبت NAD+/NADH بســتگی دارد و زمان افزای
ــع  ــد، +NAD تجم ــی یاب ــش م ــون کاه ــد خ ــژه قن ــه وی ــذی ب مغ
ــران، 2۰2۰(.  ــرو و دیگ ــود )نیک ــی ش ــال م ــه و SIRT1 فع یافت
ســرکوب و یــا حــذف SIRT1 در مــوش هــا، بیــان پروتئیــن هــای 
ــه  ــته ب ــده وابس ــد گیرن ــی مانن ــز میتوکندریای ــر در بیوژن درگی
اســتروژن آلفــاERRα( 12( را دچــار اختــال مــی کنــد )بختیــاری 
ــا و  ــا، بت ــرم آلف ــه ایزوف ــا دارای س ــران، ERR .)2۰18 ه و دیگ
ــرژی  ــم متابولیســم ان ــه نقــش مهمــی در تنظی ــا هســتند ک گام

ــطوح ERRα در  ــران، 2۰۰4(. س ــاس1۳ و دیگ ــد )ه ــلولی دارن س
ــب،  ــوه ای، قل ــی قه ــد چرب ــی، مانن ــال متابولیک ــای فع ــت ه باف
کلیــه و عضلــه اســکلتی بــالا اســت و ســطح بیــان آن مــی توانــد 
در پاســخ بــه ســرما، اســترس، روزه داری، ورزش و موقعیت هایــی 
ــد  ــش یاب ــد، افزای ــی کنن ــل م ــرژی را تحمی ــه ان ــاز ب ــه نی ک
 ERRα تنــگ14 و دیگــران، 2۰17(. نشــان داده شــده اســت کــه(
ــاز کینــاز-PDK4( 154( را در  ــه طــور مثبتــی پیــروات دهیدروزن ب
ــو1۶ و  ــد )چ ــی کن ــرل م ــدی کنت ــی و کب ــای عضان ــلول ه س
دیگــران، 2۰1۳؛ ونــده17 و دیگــران، 2۰1۳(. آنزیــم PDK آنزیمــی 
کلیــدی در میتوکنــدری اســت کــه فعالیــت کمپلکــس پیــروات 
ــد  ــر واح ــیون زی ــق فسفوریاس ــازPDH( 18( را از طری دهیدروژن
آن، بــه طــور منفــی تنظیــم می کنــد. بنابرایــن، در تنظیــم 
ــرات در  ــش دارد. تغیی ــد نق ــم لیپی ــز و متابولیس ــرف گلوک مص
ــط  ــی و مرتب ــت PDK در فرآیندهــای فیزیولوژیک بیــان و فعالی
بــا بیمــاری، از جملــه مقاومــت بــه انســولین، دیابــت، ســرطان و 
چاقــی نقــش ایفــا می کنــد. PDK4 ایزوفــرم غالــب در بافت هایــی 
ماننــد عضلــه  اســکلتی، قلــب و کبــد اســت کــه نیــاز بــه انــرژی 
ــه  ــده ک ــان داده ش ــران، 2۰2۰(. نش ــا1۹ و دیگ ــد )م ــی دارن بالای
مصــرف یــک رژیــم غذایــی پــر چــرب در طــول ریــکاوری پــس از 
تمریــن ورزشــی، منجــر بــه افزایــش بیــان ژن PDK4 مــی شــود 
)پیلــگارد2۰ و دیگــران، 2۰۰4(. یکــی از بافــت هایــی کــه در 
محدودیــت کالــری بــه عنــوان منبــع انــرژی جهــت تامیــن مــواد 
مغــذی در خــون نقــش مهمــی ایفــا مــی کنــد، کبــد اســت )مــا 
و دیگــران، 2۰2۰( و طبــق مطالعــات گذشــته، تمریــن می توانــد 
ــد را  ــیدانی کب ــی اکس ــت آنت ــرژی و ظرفی ــد ان ــیرهای تولی مس

ــران، 2۰۰4( . ــگارد و دیگ ــد )پیل ــرار ده ــر ق ــت تاثی تح
ــا  ــط ب ــای مرتب ــن ه ــان پروتئی ــه بی ــر ب ــی منج ــن ورزش تمری
ــز میتوکندریایــی و انعطــاف پذیــری متابولیکــی مــی شــود  بیوژن
ــدت  ــا ش ــتقامتی ب ــن اس ــران، 2۰21(. تمری ــی زاده و دیگ )امین
ــاد – هــردو - باعــث افزایــش بیــان ژن هــای SIRT1 و  کــم و زی
هــم فعــال کننــده گیرنــده گامــای فعــال کننــده تکثیــر پروکســی 
زومPGC-1α( 21( در عضلــه نعلــی مــی شــود )بیــات22، 2۰۰1(. 
همچنیــن، 12 هفتــه تمریــن هــوازی شــنا، مقادیــر بیــان ژن هــای 

1. Rizza
2. Fotana
3. Mattson
4. High fat diet
5. Lozano
6. Wang X
7. Calorie restriction
8. MacCay

9. Corbi
10. Sirtuin1
11. NAD-dependent deacetylase
12. Estrogen related receptor alpha
13. Huss
14. Teng
15. Pyruvate dehydrogenase kinase 4
16. Choa

17. Wende
18. Pyruvate dehydrogenase
19. Ma 
20. Pilgard
21. Peroxisome proliferator-activated receptor-γ 
coactivator
22. Billat 1۰

زهرا صدیقی خویدک و دیگران تاثیر هشت هفته تمرین تناوبی با شدت بالا همراه با ...



ــای  ــوش ه ــو م ــی و دوقل ــات نعل SIRT1 و PGC-1α را در عض

ــت  ــش داده اس ــه( افزای ــف )۳، 12، و 18 ماه ــنین مختل ــا س ب
)هوآنــگ1 و دیگــران، 2۰1۶(. در پژوهشــی دیگــر، پــس از چهــار 
هفتــه تمریــن اســتقامتی، بیــان ژن ERRα بــه طــور قابــل توجهی 
در عضــات اســکلتی مــوش هــای صحرایــی افزایــش یافــت کــه 
ــی  ــت های ــرژی در باف ــره وری ان ــل را در به ــن عام ــوان ای ــی ت م
ــاز  ــژه در طــول دوره نی ــه وی ــرژی ب ــی از ان ــه ســطوح بالای کــه ب
ــه عــاوه، گــزارش شــده کــه تمرینــات  ــد، جســتجو کــرد. ب دارن
ــد و در نتیجــه،  ــان ژن PDK4 را افزایــش مــی دهن اســتقامتی بی
گلیکــوژن عضانــی را پــس از تمریــن جایگزیــن می کننــد. 
ــان ژن  ــود ERRα، بی ــدم وج ــور و ع ــن، ورزش در حض همچنی
ــران، 2۰21(. از  ــی زاده و دیگ ــد )امین ــش می ده PDK4 را افزای

طــرف دیگــر، نشــان داده شــده کــه برنامــه هــای تمرینــی تناوبــی 
ــری در  ــذاری زیادت ــنتی، تاثیرگ ــای س ــن ه ــا تمری در مقایســه ب
اســتفاده از ظرفیــت قلبــی - تنفســی دارنــد )بختیــاری و دیگــران، 
ــاوب هــای  ــالاHIIT( 2( ، تن ــا شــدت ب ــی ب ــن تناوب 2۰18(.  تمری
بــار کاری خیلــی شــدید و اســتراحتی کــم شــدت دارنــد. بنابراین، 
ــر  ــه در اث ــد ک ــدیدی باش ــی ش ــرک تمرین ــد مح ــی توان HIIT م

آن، حداکثــر ظرفیــت هــوازی افزایــش مــی یابــد. HIIT منجــر بــه 
VO، حداکثــر ضربــان قلــب، افزایــش بیــان ناقــل های 

2max
افزایــش 

ــم هــای اکسیداســیون اســیدهای چــرب و افزایــش  گلوکــز، آنزی
هورمــون هــای آنابولیکــی مــی شــود )هویــدال۳ و دیگــران، 
ــی  ــات تناوب ــد کــه تمرین ــی نشــان داده ان 2۰۰7(. مطالعــات قبل
ــم  ــود متابولیس ــق بهب ــد از طری ــی توانن ــری م ــت کال و محدودی
گلوکــز و چربــی هــا، منجــر بــه بهبــود ظرفیــت متابولیکــی عضلــه 
ــران، 2۰1۶(.  ــگ4 و دیگ ــوند )هوآن ــی ش ــت چرب ــکلتی و باف اس
ــات  ــان تمرین ــری همزم ــری بکارگی ــق دیگ ــن در تحقی همچنی
تناوبــی و محدودیــت کالریــک، توانســته آمادگــی قلبــی - تنفســی 
ــک را  ــای متابولی ــندرم ه ــا س ــط ب ــر مرتب ــای خط ــاخص ه و ش

ــا5 و دیگــران، 2۰2۰(. ــود بخشــد )رین بهب
 PDK4 و   ERRα  ،SIRT1 عوامــل  ارتبــاط  پیشــین  مطالعــات 
ــیدانی  ــی اکس ــت آنت ــرژی و ظرفی ــد ان ــای تولی ــیر ه را در مس
بافت هایــی ماننــد عضلــه اســکلتی مــورد بررســی قــرار داده انــد، 
امــا مطالعــات کمــی تغییــر ایــن عوامــل را بــه همــراه محدودیــت 
کالریــک همــراه بــا فعالیــت ورزشــی بررســی کــرده انــد. از آنجایی 
ــد  ــت کب ــر باف ــی را ب ــر منف ــای چــرب بیشــترین تاثی ــه غذاه ک

می گذارنــد و در مطالعــات قبلــی، محدودیــت کالریــک تنهــا 
ــه اســت،  ــرار گرفت ــورد بررســی ق ــی اســتاندارد م ــم غذای ــا رژی ب
ــر  ــرب ب ــی چ ــم غذای ــا رژی ــک ب ــت کالری ــر محدودی ــاکان اث کم
ــذا  ــورد ســوال اســت. ل ــد م ــت کب مســیرهای ذکــر شــده در باف
هــدف اول در تحقیــق حاضــر، بررســی اثــر محدودیــت کالریــک 
ــر  ــتاندارد ب ــی اس ــم غذای ــرب و رژی ــی چ ــم غذای ــا رژی ــراه ب هم
بیــان ژن هــای PDK4 ،ERRα ، SIRT1 در بافــت کبــد اســت و در 
ادامــه، بــه دنبــال بررســی اثــر توامــان محدودیــت کالریــک همــراه 
بــا رژیــم غذایــی چــرب یــا اســتاندارد و HIIT بــر بیــان ژن هــای 
ــژاد ویســتار هســتیم. ــر ن ذکــر شــده در بافــت کبــد رت هــای ن

روش تحقیق
ــت  ــل و هش ــا: چه ــداری آن ه ــرایط نگه ــات و ش حیوان
ــه )وزن؛ ۳5 ±  ــتار دو ماه ــژاد ویس ــر ن ــی ن ــوش صحرای ــر م س
2۰۰ گــرم( از دانشــگاه علــوم پزشــکی کرمــان خریــداری شــدند  
ــه  ــراد و چرخ ــانتی گ ــه س ــی 2 ± 22 درج ــرایط دمای و در ش
ــذا و آب  ــه غ ــداری شــده و ب ــور و تاریکــی 12:12 ســاعت نگه ن
ــه دسترســی داشــتند. پــس از دو هفتــه ســازگاری، مــوش  آزادان
هــا بــه طــور تصادفــی بــه شــش گــروه و هــر گــروه مشــتمل بــر 
ــروه  ــروه HIIT؛ گ ــرل؛ گ ــروه کنت ــدند؛ گ ــیم ش ــر تقس ــت س هش
رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا محدودیــت کالریــک )کــه 5۰ درصــد 
غــذای ســایر گــروه هــا را دریافــت کــرد(؛ گــروه رژیــم پــر چــرب 
بــا محدودیــت کالریــک )کــه 5۰ درصــد غــذای ســایر گــروه هــا 
ــک +  ــت کالری ــا محدودی ــرب ب ــر چ ــم پ ــرد(؛ رژی ــت ک را دریاف
ــت  ــا محدودی ــتاندارد ب ــی اس ــم غذای ــروه رژی ــاً، گ HIIT؛ و نهایت

IR.K- مطالعــه حاضــر دارای شناســه اخــاق .HIIT  کالریــک +
ــکی  ــوم پزش ــگاه عل ــاق دانش ــه اخ MU.REC.1401.023 از کمیت

ــان مــی باشــد. کرم
ــرب از  ــر چ ـــ پ ــم غذای ــرب: رژی ــر چ ــي پ ــم غذای رژی
ــر ۶۰  ــد و مشــتمل ب ــداري ش ــان خری ــان اصفه ــکده روی پژوهش
ــویا(، 2۰  ــن س ــرم روغ ــرم Lard و 25 گ ـــ )245 گ ــد چرب درص
گــرم  و ۰/728    Lodex10 گــرم   125( کربوهیــدرات  درصــد 
ســوکروز(، 2۰ درصــد پروتئیــن )2۰۰ گــرم کازئیــن و ســه گــرم 
سیســتئین(، 5۰ گــرم فیبــر (Solca Floc)، 5۰ گــرم مــواد معدنـــ، 
ــران،  ــن۶ و دیگ ــود )چ ــگ ب ــرم رن ــن، و ۰/5 گ ــرم ویتامی ــه گ س

.)2۰21
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آشناســازی بــا محیــط، مقــدار غــذای روزانــه مــوش هــای 
ــت  ــا محدودی ــای ب ــروه ه ــبه و در گ ــروه محاس ــر گ ــی ه صحرای
ــات داده  ــه حیوان ــی ب ــذای مصرف ــزان غ ــک، 5۰ درصــد می کالری
شــد )ســیویتارآز1 و دیگــران، 2۰۰7(. 48 ســاعت پــس از آخریــن 
جلســه تمرینــی، حیوانــات بــا تزریــق زایازیــن و کتامیــن بیهوش 
شــده و بافــت کبــد آن هــا اســتخراج گردیــد؛  ســپس در نیتــروژن 
مایــع گذاشــته شــد و بــرای نگهــداری بــه فریــزر بــا دمــای منفــی 

ــد.  ــل گردی 8۰ درجــه منتق
پروتــکل HIIT: مــوش هــا بــه مــدت دو هفتــه بــا نحــوه دویــدن 
روی نوارگــردان )ســاخت شــرکت تجهیــز گســتر ایرانیــان( آشــنا 
شــدند. در مطالعــه حاضــر، پروتــکل HIIT بــه مــدت هشــت هفتــه 
و هــر هفتــه پنــج جلســه در گــروه هــای HIIT، رژیــم پــر چــرب 
بــا محدودیــت کالریــک + HIIT و گــروه رژیــم غذایــی اســتاندارد 
بــا محدودیــت کالریــک + HIIT انجــام شــد. در طــی آشــنا ســازی، 
ــا ســرعت 15  ــردان ب ــه روی نوارگ ــدت دو هفت ــه م ــا ب ــوش  ه م

متــر در دقیقــه و بــه مــدت 15 دقیقــه تمریــن کردنــد. پروتــکل 
HIIT در جــدول یــک  قابــل مشــاهده اســت )بختیــاری و دیگــران، 

VO از 
2max

2۰2۰؛ زار علــی و اعتمــاد، 2۰18(. بــرای محاســبه 
ــا  ــده ب ــون فزآین ــد و آزم ــتفاده ش V( اس

max
ــینه ) ــرعت بیش س

افزایــش تدریجــی ســرعت )۰/۳ متــر در دقیقــه( تــا زمان رســیدن 
بــه واماندگــی مــوش ادامــه یافــت )امینــی زاده و دیگــران، 2۰21( 
ــری  ــر اندازه گی ــتفاده از لاکتومت ــا اس ــات ب ــپس ســطح لاکت و س
ــر  ــان2( و مقادی ــد: ۳7، آلم ــات، ک ــکات لاکت ــرکت اس ــد )ش ش
بالاتــر از شــش میلــی مــول بــر لیتــر بــه عنــوان شــاخص تمریــن 
VO محاســبه 

2max
ــاً،  ــه شــد و نهایت ــالا در نظــر گرفت ــا شــدت ب ب

ــا  شــد )لونبــرو۳، 2۰1۹(. هــر دو هفتــه یکبــار شــدت تمرینــی ب
ــاز  توجــه بــه نتایــج آزمــون فزآینــده و انــدازه گیــری لاکتــات، ب
ــی دو  ــکل تمرین ــای اســتراحت در پروت ــاوب ه طراحــی شــد. تن

دقیقــه اســتراحت فعــال و بــا ســرعت 15 متــر در دقیقــه بــود.

 HIIT. جزئیات پروتکل 1جدول 

پروتکل 
 تمرینی

 هفته سوم هفته دوم هفته اول
هفته 
 چهارم

 هفته هشتم هفته هفتم هفته ششم هفته پنجم

 شدت تمرین
80-90  
 درصد
Vmax 

80-90 
 درصد
Vmax 

95-80 
 درصد
Vmax 

95-80 
 درصد
Vmax 

90-100 
 درصد
Vmax 

90-100 
 درصد
Vmax 

90-100 
 درصد
Vmax 

90-100 
 درصد
Vmax 

 ۲0 ۲0 ۲0 ۱8 ۱۷ ۱۷ ۱۶ ۱۲ تعداد تناوب
 

ــام، حــدود  ــه منظــور اســتخراج RNA ت روش Real-Time PCR: ب
 RNA 25-5۰ میلــی گــرم از بافــت کبــد برداشــته شــد و اســتخراج
بــا اســتفاده از کیــت ســیناکلون طبــق پروتــکل کیــت انجــام شــد. 
 Prime Script RT ــت ــط کی ــرم RNA کل توس cDNA از 5۰۰ نانوگ

ــت ســنتز شــد.  ــق دســتورالعمل کی ــرای Parstous( PCR( مطاب ب
 2X RealQ Plus 2۰ میکرولیتــر( حــاوی( Real-time PCR واکنــش
Master Mix Green High ROX، پرایمــر هــای ژن هــدف، آب و 1۰۰ 

ــرای  ــای Real-Time PCR ب ــش  ه ــود. واکن ــرم از  cDNA  ب نانوگ

هــر نمونــه بــا دســتگاه ABI Step One Plus 4۰ ســیکل ۹5 درجــه 
ســانتی گراد بــرای 15 ثانیــه و ۶1 درجــه ســانتی گراد بــرای 
۳۰، ثانیــه انجــام شــد. همچنیــن تجزیــه و تحلیــل منحنــی ذوب 
توســط دســتگاه انجــام شــد. وجــود نوارهــای خــاص بــا الکتروفــورز 
ــی  ــد شــد. جــدول دو توال ــت( تایی ژل آگارز )ژل آگارز 2%، ۹5 ول
پرایمرهــای مــورد اســتفاده در ایــن مطالعــه را نشــان مــی دهــد. 
ســطح بیــان نســبی هــر ژن بــا روش ΔΔCt-2 تعییــن شــد و 18S بــه 
عنــوان کنتــرل داخلــی اســتفاده شــد )لانویــن4 و دیگــران، 2۰۰7(. 

 توالی پرایمر ها . 2 جدول

 ژن پرایمر رفت پرایمر برگشت
CCGCTCGAGTTGCCTGTTCAGGATTTGGT CGGGGTACCTATGCTATGAACAATGGAAC SIRT1 

GATGAGAAGCCTGGGATGCTCTTGG AGCGCCTCTGCCTGGTCTGT ERRα 
GAAGCCTGGGATGCTCTTG AAGCCCTGATGGACACCTC PDK4 
GGCCTCACTAAACCATCCAA GCAATTATTCCCCATGAACG 18S 

 

1. Civitarese
2. Lactate Scout company/code: 37, Germany

3. Lonbro
4. Lanvin
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روش هــای تجزیــه و تحلیــل آمــاری: تجزیــه و تحلیــل داده 
هــا بــا اســتفاده از نــرم افــزار SPSS نســخه 22 انجــام شــد. پــس 
از بررســی توزیــع طبیعــی داده هــا بــا آزمــون شــاپیرو - ویلــک1 
و آزمــون فــرض برابــری واریانــس بــا آزمــون لــون2، بــرای مقایســه 
ــه۳ و در  ــک راه ــس ی ــل واریان ــون تحلی ــا از آزم ــروه ه ــن گ بی
ــتفاده شــد و ســطح  ــی4 اس ــی توک ــون تعقیب ــزوم، آزم صــورت ل

ــد. معنــی داری p<۰/۰5 منظــور گردی
یافته ها

ــی  ــون تعقیب ــه و آزم ــک راه ــس ی ــل واریان ــون تحلی ــج  آزم نتای
ــان ژن SIRT1 در  ــر بی ــی ب ــه تنهای ــه HIIT ب توکــی نشــان داد ک
ــذای  ــا غ ــدارد )p=۰/۰7(؛ ام ــی داری ن ــر معن ــد تاثی ــت کب باف

 ،HIIT ــا ــان ب ــی و توام ــه تنهای ــک ب ــت کالری ــا محدودی ــرب ب چ
منجــر بــه کاهــش معنــی دار بیــان ژن SIRT1 در بافــت کبــد در 
 ،p=۰/۰۰۹ مقایســه بــا گــروه کنتــرل مــی شــود ) بــه ترتیــب بــا
ــت  ــا محدودی ــتاندارد ب ــی اس ــم غذای ــل، رژی p=۰/۰۰1(. در مقاب
کالریــک، منجــر بــه افزایــش معنــی دار بیــان ژن هــدف در بافــت 
ــا گــروه کنتــرل شــد )p=۰/۰۰1(. همچنیــن،  کبــد در مقایســه ب
 ،HIIT + در گــروه رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا محدودیــت کالریــک
ــا گــروه غــذای اســتاندارد  میــزان بیــان ژن SIRT1 در مقایســه ب
ــت  ــش یاف ــی داری کاه ــور معن ــه ط ــک، ب ــت کالری ــا محدودی ب

ــک(. ــکل ی )p=۰/۰۰1( )ش
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ــی  ــون تعقیب ــه و آزم ــک راه ــس ی ــل واریان ــون تحلی ــج آزم نتای
ــتاندارد  ــی اس ــم غذای ــه رژی ــت هفت ــه هش ــان داد ک ــی نش توک
ــی دار  ــش معن ــه افزای ــر ب ــک +HIIT، منج ــت کالری ــا محدودی ب
ــد شــد  ــت کب ــرل در باف ــروه کنت ــه گ ــان ژن ERRα نســبت ب بی
ــتاندارد  ــی اس ــم غذای ــه رژی ــت هفت ــن، هش )p=۰/1۶(. همچنی
ــی دار  ــش معن ــه افزای ــر ب ــک + HIIT، منج ــت کالری ــا محدودی ب
بیــان ژن ERRα نســبت بــه گــروه HIIT شــد )p=۰/۰۰1(. هشــت 
ــا محدودیــت کالریــک نیــز منجــر  ــم غذایــی چــرب ب هفتــه رژی
ــروه  ــا گ ــه ب ــان ژن ERRα در مقایس ــی دار بی ــش معن ــه کاه ب
کنتــرل گردیــد )p=۰/۰۰1(؛ امــا غــذای پــر چــرب بــا محدودیــت 
کالریــک +HIIT میــزان بیــان ژن هــدف را در بافــت کبــد بــه طــور 

ــکل دو(. ــش داد )p=۰/۰۰2( )ش ــی داری افزای معن
از طــرف دیگــر، بــر اســاس نتایــج آزمــون تحلیــل واریانــس یــک 
ــی  ــم غذای ــه رژی ــت هفت ــی، هش ــی توک ــون تعقیب ــه و آزم راه
اســتاندارد بــا محدودیــت کالریــک، منجــر بــه افزایــش معنــی دار 
ــد )p=۰/۰2(؛ در  ــرل ش ــروه کنت ــه گ ــبت ب ــان ژن PDK4 نس بی
حالــی کــه هشــت هفتــه رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا محدودیــت 
 PDK4 ــان ژن ــی دار بی ــش معن ــه کاه ــر ب ــک + HIIT، منج کالری
نســبت بــه گــروه رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا محدودیــت کالریــک 

ــد )p=۰/۰44( )شــکل ســه(. گردی
بحث 

ــان  ــش بی ــا افزای ــه HIIT ب ــان داد ک ــر نش ــق حاض ــج تحقی نتای

1.Shapiro–Wilk test
2. Levene test

3. One-way ANOVA
4. Tukey test1۳

بهار 1403، دوره 12، شماره 29 نشریه مطالعات کاربردی علوم زیستی در ورزش
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ــر  ــدی، اث ــز کب ــد گلوکونئوژن ــود فرآین ــع، بهب ژن ERRα و بالطب
ــک  ــت کالری ــاوه، محدودی ــه ع ــذارد. ب ــی گ ــای م ــود را برج خ
زمانــی کــه بــا HIIT ترکیــب شــود، مــی توانــد بــا بیــش تنظیمــی 
ــدی  ــز کب ــد گلوکونئوژن ــتری در فرآین ــود بیش ــان ERRα، بهب بی
ایجــاد نمایــد. از طــرف دیگــر، مشــخص گردیــد کــه محدودیــت 
ــه  ــر ب ــد منج ــی توانن ــن م ــتاندارد و تمری ــذای اس ــک، غ کالری
بهبــود ظرفیــت آنتــی اکســیدانی کبــد بــا بیــش تنظیمــی بیــان 
SIRT1 شــوند، امــا بــه طــور جالبــی، رژیــم غذایــی چــرب حتــی 

اگــر بــا محدودیــت کالریــک همــراه شــود، اثــر منفــی بــر ظرفیــت 
آنتــی اکســیدانی بافــت کبــد خواهــد داشــت.

 ERRα دســتی  بــالا  ژن   PGC-1α رونویســی  کننــده  فعــال 
محســوب مــی شــود و یــک تنظیــم کننــده اصلــی بیوژنــز 
نقــش  مطالعــات   .)2۰۰8 )اســکارپولا1،  اســت  میتوکنــدری 
ــا2 و  ــد )ژی کلیــدی ERRα را در هموســتاز کبــدی نشــان داده ان
دیگــران، 2۰1۹(. محدودیــت کالــری مــی توانــد بیــان ژن هایــی 
کــه پروتئیــن هــای دخیــل در بیوژنــز میتوکندریایــی را در 
ــد  ــش ده ــد، افزای ــی کنن ــذاری م ــان رمزگ ــکلتی انس ــه اس عضل
دیگــران، 2۰1۳(.  و  مرکــن4  دیگــران، 2۰۰7؛  و  )ســیویتارز۳ 
مکانیســم  هــای هموســتاتیک بــرای حفــظ ســطح گلوکــز خــون 
ــر هیپوگلیســمی در طــول دوره  هــای محرومیــت  از بــدن در براب
1. Scarpulla
2. Xia

3. Civitarese
4. Mercken
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ــالا کربوهیــدرات محافظــت می کنــد  ــر ســطوح ب از غــذا و در براب
ــز اهمیــت  ــت کالریــک، گلوکونئوژن ــت ناشــتا و محدودی و در حال
بیشــتری پیــدا می کنــد ) نوردیــل1 و دیگــران، 1۹۹2؛ پیلکیــس2 
 PGC-1 ــات نشــان مــی دهــد کــه ژن و دیگــران، 1۹۹2(. مطالع
ــودن و ســایر  ــا ناشــتا ب توســط cAMP و گلوکوکورتیکوئیــد هــا ب
ــا  ــد الق ــه شــدت در کب ــود نســبی انســولین ب ــای کمب ــت  ه حال
ــدی مســیر  ــای کلی ــان ژن ه ــب آن، PGC-1 بی می شــود و متعاق
گلوکونوژنیــک را در ســلول  هــای کبــدی تحریــک می کنــد 
 ERRα یــوون۳، 2۰۰1(. در پژوهــش حاضــر نیــز میــزان بیــان ژن(
ــا بیشــتر  ــت الق ــه جه ــی، ب ــک طولان ــت کالری ــب محدودی متعاق
ــر  ــی کــه نشــان دهنــده اث ــز، افزایــش یافــت؛ تغییرات گلوکونئوژن
مثبــت ایــن نــوع رژیــم غذایــی بــر بهبــود احتمالــی عملکــرد کبــد 

ــد. ــک می باش ــت کالری ــرایط محدودی در ش
ــرل  ــل را در کنت ــن عام ــدی ای ــش کلی ــدن SIRT1، نق ــال ش فع
متابولیــک در ســطوح ســلولی و بافتــی، از طریــق تاثیــر بــر عوامــل 
رونویســی پاســخگو بــه اســترس، تنظیــم کننــده هــا و آنزیــم هــا 
نشــان مــی دهــد )اســچور4 و دیگــران، 2۰۰8(. فعــال ســازی ژن 
SIRT1 مــی توانــد بــا کاهــش اســترس اکســیداتیو، در جلوگیــری 

ــد  ــته باش ــش داش ــدری نق ــز میتوکن ــال و بیوژن ــری اندوتلی از پی
ــران، 2۰1۰؛  ــن۶ و دیگ ــران، 2۰1۰؛ چی ــینگو5 و دیگ )ماتاگاچاس
زو7 و دیگــران 2۰1۰؛ الســودور8 و دیگــران، 2۰1۰(. اهــداف 
ژن SIRT1 متنــوع هســتند )بــه عنــوان مثــال PGC1-α و ...( 
ــران، 2۰1۳( و  ــو1۰ و دیگ ــران، 2۰1۶؛ دمینگ ــیدا۹ و دیگ )هاگاش
ــف در ســلول از  ــد هــای مختل ــه فرآین ــرات آن هــا منجــر ب تغیی
جملــه، آپوپتوزیــس11، اســترس اکســیداتیو، بیوژنــز میتوکنــدری 
و پاســخ التهابــی مــی شــود )منــدس12 و دیگــران، 2۰17(. 
افزایــش مصــرف یــک رژیــم غذایــی پــر چــرب مــی توانــد منجــر 
بــه تولیــد بیشــتر گونــه هــای فعــال اکســیژن )ROS( یــا تجمــع 
بیشــتر چربــی در کبــد شــود و توانایــی آن در تنظیــم هموســتاز 
انــرژی بــدن را بــه خطــر بینــدازد )دوبریــان1۳ و دیگــران، 2۰۰1( 
ــی از  ــیب ناش ــدف، از آس ــت ه ــی SIRT1 در باف ــش تنظیم و بی
رژیــم غذایــی پــر چــرب محافظــت می کنــد )پیفلوگــر14 و 

ــم  ــه رژی ــان داد ک ــر نش ــه حاض ــج مطالع ــران، 2۰۰8(. نتای دیگ
ــرایط  ــی در ش ــود را حت ــی خ ــرات منف ــرب اث ــر چ ــی پ غذای
محدودیــت کالریــک القــا مــی کنــد، بــه طــوری کــه  محدودیــت 
ــبت  ــرب، نس ــر چ ــی پ ــم غذای ــتن رژی ــورت داش ــک در ص کالری
ــر  ــی داری ب ــش معن ــتاندارد، کاه ــی اس ــم غذای ــتن رژی ــه داش ب
بیــان ژن SIRT1 در بافــت کبــد  دارد و حتــی در گــروه رژیــم پــر  
چــرب و HIIT، بــا وجــود حساســیت بــالای ژن SIRT1 بــه کمبــود 
کالــری و شــدت تمریــن )وانــگ15، 2۰14(، افرایــش معنــی داری 
ــم  ــر، رژی ــش حاض ــد. در پژوه ــاهده نش ــن ژن مش ــان ای در بی
ــش  ــه افزای ــک، منجــر ب ــت کالری ــا محدودی ــتاندارد ب ــی اس غذای
بیــان SIRT1 شــد و در تحقیــق مشــابه دیگــر، لیمــا1۶ و دیگــران 
)2۰15( نتایــج مشــابهی بــه دســت آورده و نشــان داده انــد کــه 
محدودیــت کالــری می توانــد بیــان ژن SIRT1 را بــا افزایــش 
ــز  ــر و تمای ــه، تکثی ــد و در نتیج ــال کن ــبت NAD+/NADH فع نس
ســلولی، ســنتز و تخریــب پروتئیــن، آپوپتوزیــس، التهــاب، پیــری 

ــد. ــم نمای ــک را تنظی ــای فیزیولوژی ــایر فرآینده و س
عامــل PDK4 بــه عنــوان یــک ســوئیچ متابولیکــی عمــل می کنــد 
و اســتفاده از سوبســترا را بــه نفــع اســید هــای چــرب در شــرایط 
ــی رود و  ــالا م ــرب ب ــای چ ــید ه ــت اس ــه غلظ ــی ک فیزیولوژیک
انســولین کاهــش مــی یابــد، تغییــر مــی دهــد )ماجــر17 و دیگران، 
ــا اعمــال رژیــم غذایــی اســتاندارد،  1۹۹8(. در تحقیــق حاضــر، ب
ــد  ــت کب ــری در باف ــم گی ــور چش ــه ط ــن ژن ب ــان ای ــزان بی می
افزایــش یافــت کــه خــود نشــان دهنــده افزایــش ســهم چربی هــا 
ــر  ــی پ ــم غذای ــا در رژی ــت؛ ام ــی اس ــای متابولیک ــد ه در فرآین
چــرب میــزان بیــان ایــن ژن بــا کاهــش همــراه بــود کــه بــه نوعی 
ــت  ــا محدودی ــراه ب ــذای چــرب هم ــی غ ــر منف ــده اث نشــان دهن
کالریــک بــر انعطــاف پذیــری متابولیکــی اســت. همچنیــن، 
ــای  ــوش ه ــد م ــاز18 (PDC) در کب ــروات دهیدروژن ــس پی کمپلک
حذفــی PDK4 کــه بــا رژیــم غذایــی پرچــرب تغذیــه مــی شــوند، 
فعالیــت کمتــری دارد کــه نشــان دهنــده نقــش مهــم PDK4 در 
ــران،  ــگ1۹ و دیگ ــد )جئون ــی باش ــی م ــری متابولیک ــاف پذی انعط
ــن PDK4 و  ــوای پروتئی ــرب محت ــی چ ــم غذای ــا رژی 2۰۰8(؛ ام
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فعالیــت کلــی PDK را در افــراد لاغــر پــس از یــک روز بــه طــور 
قابــل توجهــی افزایــش مــی دهــد )پیتــرز1 و دیگــران، 2۰۰1( و 
ــج  ــی پن ــم غذای ــک رژی ــس از ی ــر، پ ــراد لاغ mRNA PDK4 در اف

روزه بــا ۶۰ درصــد چربــی افزایــش مــی یابــد )بویــل2 و دیگــران، 
ــه ایــن کــه آنزیــم  ــا توجــه ب 2۰11(. در گــروه هــای تمرینــی، ب
ــل  ــش تعدی ــتر نق ــت، HIIT بیش ــن اس ــر تمری ــت تاثی PDK4 تح

کنندگــی را در میــزان بیــان ژن، هــم در محدودیــت کالریــک بــا 
رژیــم پــر چــرب و هــم محدودیــت کالریــک بــا رژیــم اســتاندارد 
ایفــا می کنــد و بــه نوعــی، ســطوح بیــان ژن را در ســطح طبیعــی 
حفــظ مــی نمایــد. در تحقیــق حاضــر، میــزان بیــان پروتئیــن هــا 
ــن کــه بررســی  ــه ای ــا توجــه ب ــرار نگرفــت و ب مــورد ســنجش ق
ــده  ــری ش ــدازه گی ــل ان ــا عوام ــط ب ــیگنالی مرتب ــیر های س مس
مــی توانــد دیــد روشــن تــری در مــورد اثــر محدودیــت کالریــک 
بــر بافــت کبــد داشــته باشــد، پیشــنهاد مــی شــود کــه مســیرهای 
ــد.  ــرار گیرن ــی ق ــورد بررس ــر م ــی ت ــورت جزئ ــه ص ــیگنالی ب س
بیــان پروتئیــن هــا نیــز جهــت اثبــات تغییــرات ســنجش شــوند و 
هــم چنیــن اثــر محدودیــت کالریــک بــر ســایر بافــت هــای مهــم 
ــب  ــت قل ــه اســکلتی و باف ــد عضل ــی، مانن ــت بدن در انجــام فعالی

نیــز مــورد بررســی قــرار گیــرد.
ــان  ــه بی ــج پژوهــش حاضــر نشــان داد ک ــری: نتای ــه گی نتیج

ــی داري  ــور معن ــه ط ــه HIIT ب ــخ ب ــد در پاس ژن  ERRα در کب
افزایــش مــی یابــد کــه مویــد ســازگاری ایجــاد شــده در جهــت 
بهبــود گلوکونئوژنــز کبــدی مــی باشــد. همچنیــن کاهــش بیــان 
ــی  ــم غذای ــک و رژی ــت کالری ــه محدودی ــخ ب ژن SIRT1 در پاس
پــر چــرب نشــان دهنــده اثــرات منفــی رژیــم غذایــی پــر چــرب 
حتــی در شــرایط محدودیــت کالریــک، بــر بافــت کبــد اســت. اگــر 
محدودیــت کالریــک و رژیــم غذایــی اســتاندارد بــا تمریــن تناوبــی 
ــر گــذاری بیشــتری را در بیــان ژن  ــد اث ترکیــب شــود، مــی توان
PDK4 نســبت بــه محدودیــت کالــری رژیــم غذایــی اســتاندارد بــه 

ــت  ــا محدودی ــب HIIT ب ــد. در نتیجــه، ترکی ــته باش ــی داش تنهای
ــود  ــه بهب ــد منجــر ب ــی اســتاندارد مــی توان ــم غذای ــک رژی کالری
ــری متابولیکــی در  ــرژی و انعطــاف پذی بیشــتری در هموســتاز ان

کبــد شــود.
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