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Research Paper

Extended Abstract

Background and Aim: Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) encompasses a 

spectrum of liver disorders, histologically classified into nonalcoholic fatty liver (NAFL) 

and nonalcoholic steatohepatitis (NASH). Although there is substantial evidence 

supporting the beneficial effects of aerobic exercise on NAFLD, the relative superiority 

of high-intensity interval training (HIIT) versus moderate-intensity continuous exercise 

remains inconclusive. Given the scarcity of comparative studies using animal models of 

diet-induced NAFLD, investigating the response of relevant markers to distinct training 

modalities may help elucidate non-pharmacological treatment pathways. The aim of 

this study was to compare the effects of HIIT and continuous aerobic training on serum 

levels of glucagon-like peptide-1 receptor (GLP-1R) and Fetuin A and insulin sensitivity 

in male rats with high-fat diet-induced NAFLD.

Materials and Methods: This study employed an experimental design. The statistical 

population of this study was male Wistar rats aged six to eight weeks with an average 

weight of 150 to 180 grams, which were randomly divided into four groups (each group of 

seven rats) including HIIT, moderate intensity continuous training (MICT), control (fatty 

liver disease), and healthy control (standard food). Except for the healthy control group, 

all rats received a high-fat diet for 12 weeks following a one-week acclimatization period. 

After the 12-week induction phase, seven rats were anesthetized for histopathological 

confirmation of hepatic steatosis; cardiac blood samples were collected for biochemical 

analyses and liver tissue was excised for histological assessment.
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The training protocols were implemented according to Nunes et al. (2015). During the first week, rats in the training groups 

underwent a familiarization phase involving intermittent or continuous running for 10–30 min/day, five days/week, at 10–15 m/

min. Fatigue was defined as remaining motionless on the electric grid at the end of the treadmill for 10–15 s.

Serum GLP1-R and Fetuin A concentrations were measured using a German Zelbio kit specific for rat samples (Padgin Teb). 

The sensitivity of the GLP1-R kit was 0.02 ng/ml, with an internal coefficient of variation of less than 10% and an external 

coefficient of variation of less than 12%. The sensitivity of the Fetuin A kit was 0.9 ng/ml, with an internal coefficient of variation 

of less than 10% and an external coefficient of variation of less than 12%. Serum insulin concentrations were measured using an 

Italian Mercodia kit using the ELISA method with a sensitivity of 0.15 μg/ml, and serum glucose concentrations was assessed 

using a Pars Azmoun Iran kit with a sensitivity of five mg/dl by calorimetry. Normality was examined using the Shapiro–Wilk test, 

and homogeneity of variances using Levene’s test. A one-way analysis of variance (ANOVA) was used to compare dependent 

variables among the four groups, followed by Tukey post hoc test when significant differences were detected. Statistical analyses 

were performed using SPSS version 21, with the significance level set at p≤0.05.

Findings: A descriptive summary and between-group comparison of GLP-1R, Fetuin-A, and insulin sensitivity indices in rats are 

presented in Table 1.

Table 1. Description (mean ± standard deviation) and comparison of the dependent variables of the study in different groups  

Groups 
GLP-1R 
ng/mil) ) 

Fetuin A 
(ng/mil) 

Insulin Sensitivity 

Healthy Control 1.34 ± 0.33 41.78± 12.87 3.38 ± 0.65 

Control (fatty liver) 0.83 ± 0.16 57.76 ± 14.44 0.64 ± 0.49 

High-intensity interval 
training 

1.24 ± 0.25 39.85 ± 12.12 4.03± 2.59 

Moderate intensity 
continuous training 

1.18 ± 0.28 42.00± 9.10 3.82± 2.35 

one-way ANOVA F=6.84; p=0.001 F=4.59; p=0.008 F=5.18; p=0.004 

* Indication of a significant difference at p<0.05 level. 

 One-way ANOVA revealed significant differences in serum GLP-1R, Fetuin-A, and insulin sensitivity among the four experimental 

groups (Table 1). Accordingly to Tukey’s post hoc test, serum GLP-1R levels in both the HIIT and MICT groups were significantly 

higher than those in the NAFLD control group (p=0.008 and p=0.03, respectively): whereas no significant difference was found 

between the two training groups (p=0.95). Serum Fetuin-A levels were significantly lower in the HIIT and MICT groups compared 

to the NAFLD control group (p=0.01 and p=0.03, respectively), with no significant difference between the exercise groups 

(p=0.97). Similarly, insulin sensitivity was significantly higher in both HIIT and MICT groups than in the NAFLD control group 

(p=0.007 and p=0.01, respectively), while no significant difference was observed between these two exercise modalities (p=0.99).

Conclusion: According to the findings of the present study, fatty liver disease significantly increased serum levels of Fetuin A in 

rats, but both MICT and HIIT significantly decreased serum levels of Fetuin A to a level close to that of a healthy rat. Fatty liver 

disease significantly decreased insulin sensitivity in rats, but both trainings significantly increased insulin sensitivity to a level 

close to that of a healthy rat. Indeed fatty liver disease significantly decreased serum levels of GLP-1R in rats, but both trainings 

significantly increased this index to a level close to that of a healthy rat. No significant differences were observed between the 

effects of the two exercise training modalities on the investigated variables, highlighting the need for further studies in this area. 

Moreover, as this study was conducted on rats with diet-induced NAFLD, extrapolation of the results to humans should be 
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performed cautiously and supported by future clinical research.

Keywords: High-intensity interval training, Moderate continuous training, Glucagon-like peptide-1 receptor, Fetuin A, Insulin 

sensitivity.
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نشریه مطالعات کاربردی علوم‌زیستی در ورزش
1404، دوره 13، شماره 36، ص 42-57 

چکیده

زمینــه و هــدف: بیمــاری کبــد چــرب غیرالکلــی ارتبــاط نزدیکــی بــا مقاومــت بــه انســولین در کبــد و بافت‌های 

محیطــی دارد و تمریــن بدنــی منظــم می‌توانــد بــا بهبــود حساســیت بــه انســولین، در پیشــگیری و درمــان آن 

ــر ســطوح  ــی شــدید و تداومــی متوســط ب ــات تناوب ــر تمرین ــه حاضــر مقایســه اث ــر باشــد. هــدف از مطالع مؤث

ســرمی گیرنــده پپتیــد شــبه گلوکاگــون-1 و فتوئیــن آ و حساســیت بــه انســولین در موش‌‌هــای نــر مبتــا بــه 

کبــد چــرب غیرالکلــی ناشــی از رژیــم پــر چــرب بــود. روش‌‌تحقیــق: در ایــن مطالعــه تجربــی، تعــداد 28 ســر 

رت صحرایــی نــر بــا ســن شــش تــا هشــت هفتــه و بــا دامنــه وزنــی بیــن 150 تــا 180 گــرم، به‌طــور تصادفــي 

بــه چهــار گــروه )هــر گــروه هفــت ســر رت( شــامل تمریــن تناوبــی شــدید )80 تــا 95 درصــد حداکثــر اکســیژن 

ــد  ــرل )بیمــاری کب ــی(، کنت ــر اکســیژن مصرف ــا 60 درصــد حداکث ــن تداومــی متوســط )50 ت ــی(، تمری مصرف

چــرب( و کنتــرل ســالم )غــذای اســتاندارد(؛ تقســيم شــدند. تمرینــات ورزشــی بــه مــدت هشــت هفتــه و هــر 

هفتــه پنــج جلســه، بــه اجــرا درآمــد. بــرای اســتخراج نتایــج، از آزمون‌هــای آمــاری تحلیــل واریانــس یک‌راهــه 

ــی  ــن تدوام ــی شــدید و تمری ــن تناوب ــا: تمری ــی‌‌داری p≥0/05 اســتفاده شــد. یافته‌‌ه ــی در ســطح معن و توک

متوســط، موجــب کاهــش ســطح ســرمی فتوئیــن آ )بــه ترتیــب بــا p=0/008 و p=0/03(؛ افزایــش ســطح ســرمی 

ــه انســولین )به‌ترتیــب  ــا p=0/008 و p=0/003( و حساســیت ب ــدۀ پپتیــد شــبه گلوکاگــون-1 )به‌ترتیــب ب گیرن

بــا p=0/007 و p=0/01( شــدند؛ امــا تفــاوت معنــی‌‌داری در ســطح شــاخص هــا بیــن  دو گــروه تمرینــی مشــاهده 

نشــد )p>0/05(. نتیجه‌‌گیــری: تمرینــات تناوبــی شــدید و تداومــی متوســط، مســتقل از نــوع و شــدت تمریــن، 

موجــب بهبــود عوامــل تعدیــل کننــده التهــاب، کبــد چــرب و بهبــود حساســیت بــه انســولین در مــوش هــای 

مبتــا بــه کبــد چــرب شــدند؛ مدلــی کــه می‌توانــد در آینــده، بــرای مطالعــات انســانی مــورد توجــه قــرار گیــرد.

ــن-1،  ــد شــبه گلوکاگ ــده پپتی ــی متوســط، گیرن ــن تداوم ــی شــدید، تمری ــن تناوب ــدی: تمری ــای کلی واژه‌‌ه

ــن آ. ــه انســولین، فتوئی حساســیت ب

مقایسه اثر تمرینات تناوبی شدید و تداومی متوسط بر سطوح سرمی گیرنده پپتید 
شبه گلوکاگون-1 ، فتوئین آ و حساسیت به انسولین در موش‌‌های نر مبتلا به کبد چرب 

غیرالکلی ناشی از رژیم پر چرب
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مقدمه
بیمــاری کبــد چــرب غیرالکلــیNAFLD( 1( اصطلاحــی اســت کــه 
ــرای  طیــف وســیعی از اختــالات کبــدی اســتفاده مــی شــود  ب
ــد چــرب  ــه کب ــوان ب ــت شناســی NAFLD را مــی ت و از نظــر باف
 )NASH( 2و اســتئوهپاتیت غیــر الکلــی )NAFL( غیــر الکلــی
دســته بنــدی کــرد )NAFLD .)1 به‌عنــوان تجمــع بیــش از پنــج 
درصــد اســتئاتوز کبــدیHS( 3( بــدون وجــود شــواهد آســیب بــه 
ــر تجمــع  هپاتوســیت‌ها تعریــف می‌شــود )2(. در NAFLD، علاوه‌ب
چربــی، التهــاب، تــورم و بــه میــزان کمتــر، فیبــروز کبــدی پدیــد 
می‌‌آیــد و در مــوارد پیشــرفته، تغییــرات بــه ســمت ســیروز کبــدی 
و کارســینوم هپاتوســلولار4 )نوعــی ســرطان کبــد( پیــش مــی‌رود 
ــا  ــه شــدت ب )3(. همچنیــن گــزارش شــده اســت کــه  NAFLDب
ــد  ــای محیطــي مانن ــد و در بافت‌ه ــه انســولین در کب ــت ب مقاوم
عضــات اســكلتي و بافــت چربــي همــراه اســت )4(. آزمون‌هــاي 
معمــول در دســترس بــراي بررســي عملكــرد كبــد شــامل پايــش 
ــن  ــفرازAST( 5(، آلانی ــپارتات آمینوترانس ــي آس ــانگران آنزيم نش
ــي  ــفاتازALP( 7( و غيرآنزيم ــن فس ــفرازALT( 6(، آلکال آمینوترانس

)بيلــي روبيــن ســرم و آلبوميــن ســرم( اســت )5(. 
ــی  ــون اینتکرین ــک هورم ــد شــبه گلوکاگــن-GLP-1( 81(، ی پپتی
)افزآینــده ترشــح انســولین( مترشــحه از ســلول‌‌های L روده‌‌ 
اســت کــه ســنتز و رهایــی آن در پاســخ بــه گلوکــز و دیگــر مــواد 
ــده  ــه گیرن ــال ب ــطه اتص ــد و به‌واس ــی یاب ــش م ــه‌‌ای افزای تغذی
ــر  ــولین منج ــح انس ــش ترش ــه افزای ــا، ب ــلول‌‌های بت ــود در س خ
ــای  ــان گیرنده‌ه ــش بی ــح GLP-1 و کاه ــش ترش ــود. کاه می‌‌ش
ــلول‌‌های  ــرد س ــش عملک ــه کاه ــراس، ب ــلول‌‌های پانک آن در س
ــا  ــود )6(. یافته‌ه ــر می‌‌ش ــولین منج ــح انس ــش ترش ــا و کاه بت
دلالــت بــر ایــن دارنــد کــه هــم ســطح ســرمی GLP-1 و هــم بیان 
ــوع  ــی ن ــاران دیابت ــراس بیم ــلول‌‌های پانک ــای آن در س گیرنده‌ه
دو، نســبت بــه افــراد ســالم کمتــر اســت. در ســال‌های اخیــر، بــا 
تــاش بــرای توســعۀ اســتراتژی‌‌های هدفمنــد در کنتــرل چاقــی 
ــرات  ــی تغیی ــر بررس ــات ب ــا آن، تحقیق ــط ب ــای مرتب و بیماری‌‌ه
ــوف  ــی روده معط ــلول‌‌های L موکوس ــده از س ــتق ش GLP-1 مش

GLP- ــه ــت ک ــی از آن اس ــد حاک ــای جدی ــت. یافته‌ه ــده اس ش
ــزان  ــش می ــر افزای ــر مســتقیم ب ــق مســتقیم و غی ــه دو طری 1 ب

ــت )7(.  ــر اس ــون مؤث ــش قند‌‌خ ــولین و کاه انس

ــت  ــد اس ــده در کب ــنتز ش ــایتوکاین س ــک س ــز ی ــن آ9 نی فتوئی
 NAFLD کــه بــا پیشــرفت بیمــاری هــای دیابــت نــوع دو و
ــه،  ــن رابط ــاس ای ــه و اس ــد پای ــی رس ــر م ــه نظ ــه دارد. ب رابط
افزایــش اســیدهای چــرب آزاد اســتریفه نشــده10 مــی باشــد کــه 
ــی  ــاء م ــی را الق ــد التهاب ــی و ض ــش التهاب ــای پی ــایتوکاین ه س
کنــد و از ایــن طریــق، موجــب مقاومــت بــه انســولین و اختــال 
متابولیــک مــی شــود )8(. مطالعــات پیشــین نشــان داده انــد کــه 
 )Akt( 11 Bــاز ــن کین ــت پروتئی ــن آ، فعالی ــذب فتوئی ــش ج افزای
ــر  ــق، ب ــن طری ــد و ممکــن اســت از ای ــار مــی کن ــد مه را در کب
ــر  ــولین، موث ــه انس ــت ب ــش مقاوم ــون و افزای ــد خ ــش قن افزای
باشــد )9(. همچنیــن قابــل ذکــر اســت کــه فتوئیــن آ بــه عنــوان 
ــاً از کبــد تولیــد می‌شــود، در  یــک هپاتوکایــن جدیــد کــه عمدت
توســعه و پیشــگیری از بیماری‌‌هــای متابولیکــی، ماننــد بیمــاری 

ــش دارد )10(.  ــرب، نق ــد چ کب
 NAFLD ــان ــی در درم ــت ورزش ــر فعالی ــری از تأثی ــواهد معتب ش
ــی  ــی قلب ــه NAFLD، آمادگ ــا ب ــراد مبت ــت )11(. اف ــود اس موج
تنفســی، قــدرت عضلــه و فعالیــت جســمانی کمتــر از حــد مطلوب 
دارنــد و بــه منظــور بهبــودی، بایــد بــه فعالیــت ورزشــی تشــویق 
شــوند. تمرینــات هــوازی ســبب بهبــود مقاومــت بــه انســولین از 
ــد  ــرد کب ــود عملک ــلولی و بهب ــل س ــی داخ ــش چرب ــق کاه طری
ــود  ــی و بهب ــت قلبی-عروق ــر ظرفی ــه ب ــن آن ک ــردد. ضم می‌گ
میــزان گلوکــز و کاهــش وزن در افــراد مبتــا بــه دیابــت و اضافــه 
ــاوت  ــوع و متف ــی متن ــات ورزش ــد )11(. تمرین ــر دارن وزن تأثی
ــف  ــات مختل ــر تمرین ــه اث ــال مقایس ــن به‌دنب ــتند و محققی هس
بــرای  از آن‌هــا،  بهره‌بــرداری  بیشــترین  به‌منظــور  ورزشــی، 

ــاری‌زا هســتند.  ــل بیم ــی و عوام ــرل چاق کنت
انتقال‌‌دهنده‌‌هــای  افزایــش  طریــق  از  ورزشــی  فعالیت‌هــای 
ــدۀ  ــتراهای گیرن ــی و سوبس ــلول‌‌های عضلان ــه درون س ــز ب گلوک
انســولین، موجــب افزایــش پاســخ‌‌دهی بــدن بــه انســولین شــده؛ 
و حساســیت بــه انســولین را افزایــش می‌‌دهنــد )12(. در همیــن 
ــه 12  ــد ک ــرده ان ــزارش ک ــران )2017( گ ــی12 و دیگ ــتا، ل راس
هفتــه تمریــن ورزشــی، موجــب کاهــش ســطح فتوئیــن آ و بهبــود 
ــه قندخــون مــی شــود.  ــا ب ــز در بیمــاران مبت متابولیســم گلوک
ــل  ــود تحم ــب بهب ــالا موج ــوازی احتم ــن ه ــد تمری به‌نظرمی‌رس
ــن-آ  ــن کاهــش فتوئی ــه انســولین و همچنی ــت ب ــز و مقاوم گلوک

1. Non-alcoholic fatty liver disease
2. Non-alcoholic steatohepatitis
3. Steatohepatitis
4. Hepatocellular carcinoma

5. Aspartate aminotransferase
6. Alanine aminotransferase
7. Alkaline phosphatase
8. Glucagon-like peptide 1

9. Fetuin-A
10. NEFA
11. Protein kinase B
12. Lee 



47

1404، دوره 13، شماره 36 نشریه مطالعات کاربردی علوم‌زیستی در ورزش

می‌شــود؛ امــا شــدت و مــدت موثــر، نیــاز بــه واکاوی دقیــق دارد 
)13(.  در مطالعــه کلهــر و دیگــران )2018(، ســطح GLP-1 پــس 
ــدید در  ــی ش ــن تناوب ــی و تمری ــن مقاومت ــه تمری ــش هفت از ش
ــی‌‌دار  ــرل، به‌طــور معن ــروه کنت ــه گ ــن نســبت ب ــای تمری گروه‌‌ه
ــن  ــروه تمری ــن دو گ ــی‌‌داری بی ــاوت معن ــا تف ــت؛ ام ــش یاف افزای
مشــاهده نشــد )14(.  همچنیــن، نجاتــی بروانلــو و دیگــران 
)2019( نشــان داده‌‌انــد کــه 12 هفتــه تمریــن ترکیبــی هــوازی و 
مقاومتــی، موجــب افزایــش GLP-1 و کاهــش معنــی‌‌دار مقاومــت 
ــرل  ــروه کنت ــه گ ــبت ب ــن نس ــای تمری ــولین در گروه‌‌ه ــه انس ب
ــان و  ــود )15(. قربانی ــوع دو می‌‌ش ــت ن ــه دیاب ــا ب ــان مبت در زن
دیگــران )2020(، بــا اعمــال هشــت هفتــه تمریــن تناوبــی شــدید 
ــش  ــگال؛ و کاه ــن پرچ ــش GLP-1 و لیپوپروتئی ــان، افزای در زن
ــام،  ــترول ت ــرید، کلس ــم، تری‌گلیس ــی ک ــا چگال ــن ب لیپوپروتئی
ــاهده  ــی را مش ــد چرب ــولین و درص ــه انس ــت ب ــاخص مقاوم ش
از مجمــوع گزارش‌‌هــای موجــود چنیــن اســتنباط  کردنــد. 
می‌‌شــود کــه هــر چنــد تمرینــات ورزشــی منظــم ســطوح 
ــن  ــدت تمری ــدت و م ــر ش ــا اث ــد؛ ام ــش می‌‌دهن GLP-1 را افزای

 )GLP1-R( 11-بــر ســطوح گیرنــده پپتیــد شــبه گلوکاگــون
مبهــم و ناشــناخته اســت )16(. زنــدی و عابــدی )2022( نشــان 
ــه کاهــش  ــوازی منجــر ب ــن ه ــه تمری ــه هشــت هفت ــد ک داده ان
معنــی‌دار فتوئیــن آ در رت‌هــای صحرایــی می‌شــود )17(. ترابــی 
ــه  ــد ک ــود نشــان داده ان ــه خ ــز در مطالع ــی )2022( نی و میرزای
تمرینــات هــوازی، ســطوح پلاســمایی فتوئیــن آ را در بزرگســالان 
ــارجنت2  ــه‌ای، س ــرا در مطالع ــد )18(. اخی ــش می‌ده ــرد کاه م
و دیگــران )2018( گــزارش کردنــد کــه 60 دقیقــه ورزش 
ــر ســطح  ــی‌داری ب ــر معن ــردان(، تأثی ــوازی )دوچرخــه - نوارگ ه
سیســتمیک فتوئیــن-آ در بزرگســالان چــاق و ســالم نــدارد )19(. 
حبیبــی ملکــی و دیگــران )2020( نیــز نشــان دادنــد پــس از 12 
هفتــه تمریــن تداومــی و تمریــن تناوبــی؛ شــاخص فتوئیــن آ در 
ــا شــاخص  ــن تغییــر معنــی‌داری پیــدا نکــرد؛ ام گروه‌هــای تمری
مقاومــت بــه انســولین به‌طــور معنــی‌داری در رت‌هــای نــر 

ــت )20(. ــش یاف کاه
پاســخ GLP-1 ســرمی و برخــی از نشــانگرهای ژنتیکــی یــا 
ــی  ــای بیرون ــه محرک‌‌ه ــولین ب ــح انس ــر در ترش ــی مؤث هورمون
ــت )17(؛  ــده اس ــی ش ــی بررس ــف ورزش ــات مختل ــل تمرین مث
ــی  ــرب، خیل ــاران کبدچ ــای آن در بیم ــرات گیرنده‌ه ــی تغیی ول

کــم مــورد بررســی قــرار گرفتــه اســت. تاکنــون تأثیــر ورزش بــر 
ــوع دو بررســی  ــت ن ــا ترشــح GLP-1 در بیمــاران دیاب عملکــرد ی
ــاری NAFLD و  ــرد آن در بیم ــی عملک ــی بررس ــت؛ ول ــده اس ش
فیبــروز کبــدی، محــدود اســت )21(. به‌طورکلــی، درمــان قطعــی 
بــرای بیمــاری NAFLD پیشــنهاد نشــده اســت و درمان‌هــا 
به‌طــور عمــده بــر از بیــن بــردن عوامــل خطــرزا ماننــد ســندروم 
متابولیــک، مقاومــت بــه انســولین، چاقــی و عــدم تحــرک؛ 
ــدام متابولیکــی  ــک ان ــوان ی ــد به‌عن ــز شــده‌اند. نقــش کب متمرک
ــرف  ــک )ورزش، مص ــرایط فیزیولوژی ــرژی در ش ــم ان در متابولیس
ــت و  ــک، دیاب ــندروم متابولی ــک )س ــتایی( و پاتولوژی ــذا و ناش غ
چاقــی( بــه چالــش کشــیده شــده اســت. کبــد در زمــان ورزش، 
ــه گــردش خــون  ــان آن ب موجــب افزایــش تولیــد گلوکــز و جری
مــی شــود و از طریــق مســیرهای شــیمیایی متابولیســم اســیدهای 
آمینــه و چربی‌هــا، جریــان خــون را بــه ســمت عضــات افزایــش 

.)22( می‌دهــد 
ــا  ــی ب ــال ورزش ــای فع ــامل تناوب‌‌ه ــدید ش ــی ش ــن تناوب تمری
شــدت بــالا )از چنــد ثانیــه تــا چهــار دقیقــه( بــه همــراه وهله‌‌های 
اســتراحتی فعــال بــا شــدت پاییــن می‌‌باشــد و یــک روش بســیار 
ــه  ــد ک ــی می‌‌باش ــن ورزش ــان تمری ــم زم ــرای تنظی ــد ب کارآم
ــر تمریــن اســتقامتی  بســیاری از ســازگاری‌‌های متابولیکــی در اث
را تحریــک می‌‌نمایــد )16(. از ســوی دیگــر، تمریــن تداومــی بــه 
عنــوان یکــی از رایج‌‌تریــن شــیوه‌‌های تمرینــی در زمان‌‌هــای 
طولانــی اســت کــه بــا شــدت 50 تــا 65 درصــد حداکثــر ضربــان 
ــوی  ــن الگ ــود )23(. ای ــام می‌‌ش ــتراحت انج ــدون اس ــب و ب قل
فعالیــت بدنــی هــوازی بــا شــدت متوســط خــود می‌‌توانــد رونــد 
ــز کبــدی تغییــر دهــد )24(.  ــه شــکل لیپوژن ــرژی را ب ذخیــره ان
در مــورد اثربخشــی تمرینــات ورزشــی منظــم در کاهــش چربــی 
کبــد و بهبــود بیمــاری کبــد چــرب، اتفــاق نظــر لازم وجــود دارد 
)25(؛ امــا تحقیقــات بالینــی در مــورد شناســایی شــدت، مــدت، 
نــوع )هــوازی، مقاومتــی، ترکیبــی و غیــره(، و شــیوه اجــرا )تناوبی 
یــا تداومــی( تمرینــات ورزشــی مناســب بــرای کمــک بــه افــراد بــا

NAFLD؛ ادامــه دارد. در مطالعــه چــو3 و دیگــران )2015( گــزارش 

ــا شــدت متوســط  ــن ب ــن )تمری شــد کــه در هــر دو گــروه تمری
ــالا( بیمــاری کبــد چــرب بهبــود می‌یابــد،  ــا شــدت ب و تمریــن ب
ــدت  ــا ش ــن ب ــه تمری ــبت ب ــالا نس ــدت ب ــا ش ــن ب ــی تمری ول
ــای بزرگســال  ــل، در آزمودنی‌‌ه ــر اســت. در مقاب متوســط، مؤثرت

1. Glucagon-like peptide-1 receptor 2. Sargent 3. Cho 
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ــبت  ــم نس ــر حج ــی ب ــی مبتن ــات ورزش ــال، تمرین ــاق غیرفع چ
ــر  ــد حداکث ــدت 50 درص ــا ش ــه ب ــا 60 دقیق ــدت )45 ت ــه ش ب
ــه(  ــار روز در هفت ــدت چه ــه م VO(، ب

2
max( 1ــی ــیژن مصرف اکس

و یــا تمرینــات مبتنــی بــر شــدت نســبت بــه حجــم )30 تــا 45 
ــر اکســیژن  ــا شــدت 70 درصــد حداکث ــوازی، ب ــه ورزش ه دقیق
مصرفــی، ســه روز در هفتــه(؛ موجــب کاهــش قابــل توجهــی در 

ــوند )25(. ــدی می‌‌ش ــل کب ــی داخ چرب
ــوازی در  ــن ه ــش تمری ــاره نق ــدد درب ــواهد متع ــود ش ــا وج ب
بهبــود NAFLD، هنــوز دربــاره اثربخشــی نســبی تمرینــات تناوبــی 
ــر  ــژه ب ــط، به‌وی ــی متوس ــات تداوم ــا تمرین ــه ب ــدید در مقایس ش
ــه  ــده GLP-1، فتوئیــن آ و حساســیت ب شــاخص‌هایی ماننــد گیرن
انســولین، اتفــاق نظــر وجــود نــدارد. از ســوی دیگــر، نقــش ایــن 
ــا مهــار اختــالات متابولیکــی مرتبــط  شــاخص‌ها در پیشــرفت ی
ــودن  ــدود ب ــه مح ــه ب ــا توج ــت. ب ــی اس ــرب حیات ــد چ ــا کب ب
مطالعــات مقایســه‌ای روی مــدل حیوانــی NAFLD ناشــی از رژیــم 
پرچــرب، بررســی پاســخ ایــن شــاخص‌ها بــه دو الگــوی تمرینــی 
ــه روشــن‌تر شــدن مســیرهای درمــان غیــر  ــد ب متفــاوت، می‌توان
ــر  ــن پژوهــش مقایســه اث ــذا هــدف از ای ــی کمــک کنــد. ل داروی
ــر ســطوح ســرمی  ــی شــدید و تداومــی هــوازی ب تمرینــات تناوب
GLP1-R، فتوئیــن آ و حساســیت بــه انســولین در موش‌‌هــای نــر 

مبتــا بــه NAFLD ناشــی از رژیــم پــر چــرب بــود.
روش  تحقیق

روش تحقیــق از نــوع تجربــی اســت. جامعــه آمــاري ايــن پژوهــش 
ــا هشــت  ــا ســن شــش ت ــژاد ویســتار ب ــی ن ــر صحرای ــای ن رت‌‌ه
هفتــه بــا میانگیــن وزن 150 تــا 180 گــرم بودنــد کــه از بیــن آن 
هــا، 35 ســر رت خریــداری و بــه آزمایشــگاه حیوانــات دانشــکدۀ 
پزشــکی دانشــگاه علــوم پزشــکی مشــهد انتقــال داده شــدند و بــا 
شــرایط نــور )12 ســاعت روشــنایی و 12 ســاعت تاریکــی، شــروع 
ــا  ــر(، دم ــش عص ــی ش ــروع خاموش ــح و ش ــش صب ــنایی ش روش
ــداری  ــد( نگه ــدود 45 درص ــت )ح ــانتی‌‌گراد(، و رطوب )3±22 س
ــروه  ــر گ ــروه )ه ــار گ ــه چه ــي ب ــور تصادف ــپس به‌ط ــدند. س ش
هفــت ســر رت( شــامل تمریــن تناوبــی شــدید، تمریــن تداومــی 
متوســط، کنتــرل )بیمــاری کبــد چــرب( و  کنتــرل ســالم )غــذای 
ــی  ــن تناوب ــروه اول )تمری ــه گ ــدند. س ــيم ش ــتاندارد(؛ تقس اس
 NAFLD ــه شــدید، تمریــن تداومــی متوســط و کنتــرل( مبتــا ب
ــدید و  ــی ش ــن تناوب ــن )تمری ــروه تمری ــای دو گ ــد. رت‌‌ه بودن
تمریــن تداومــی متوســط( بــه مــدت هشــت هفتــه و هــر هفتــه 

ــای  ــا انته ــد و ت ــی پرداختن ــات ورزش ــه تمرین ــه ب ــج جلس پن
پژوهــش بــا رژیــم پرچــرب، بــرای بررســی اثــر مســتقل تمریــن 
ــا  ــرب( ت ــر چ ــم پ ــرل )رژی ــروه کنت ــدند. گ ــه ش ــی، تغذی ورزش
انتهــای پژوهــش بــا مصــرف رژیــم غذایــی پرچــرب تغذیــه شــدند 
و در هیــچ برنامــۀ تمرینــی شــرکت نکردنــد. گــروه کنتــرل ســالم 
ــی  ــه تمرین ــچ برنام ــار در هی ــرل بیم ــروه کنت ــد گ ــه مانن ــز ب نی
شــرکت نکردنــد، امــا غــذای اســتاندارد دریافــت نمودنــد. تمامــی 
رت‌هــا دسترســی آزاد بــه آب و غــذا )غــذای اســتاندارد مخصــوص 
ــر  ــذای پ ــه خراســان و غ ــه شــده از شــرکت جوان ــدگان تهی جون
چــرب تهیــه شــده بــا درصــد چربــی بــالا بــرای گروه‌هــای تغذیــه 
شــده بــا غــذای پــر چــرب( داشــتند. رت‌‌هــا از ابتــدای مداخلــه در 
ــذای مصــرف  ــزان غ ــه )شــنبه‌‌ها(، وزن شــدند و می ــر هفت اول ه

شــده آن هــا ثبــت گردیــد. 
 48 ســاعت پــس از آخریــن جلســه تمریــن بــه همــراه ناشــتایی 
شــبانه، رت‌هــا وزن شــدند و بــا ترکیبــی از داروی زایلازیــن 
میلی‌‌گــرم   75( کتامیــن  و  برکیلوگــرم(  میلی‌‌گــرم  )هشــت 
ــپس  ــدند. س ــوش ش ــی، بیه ــق درون صفاق ــا تزری ــرم( ب برکیلوگ
بــا شــکافتن قفســه ســینه حیــوان، نمونه‌‌هــای خــون مســتقیم از 
قلــب حیــوان، جمــع‌آوری شــد. نمونه‌‌هــای خــون پــس از لختــه 
ــه  ــدت 10 دقیق ــه، به‌م ــرعت 3000 دور در دقیق ــا س ــدن ب ش
جهــت جداســازی نمونــه ســرمی ســانتریفیوژ و ســپس بــه فریــزر 
بــا دمــای منفــی 80 درجــه ســانتی‌‌گراد منتقــل شــدند. پروتــکل 
ــه مــدت 12 هفتــه  ــم پرچــرب ب القــای کبدچــرب از طریــق رژی
بــرای تمامــی رت‌‌هــا، بــه غیــر از گــروه غــذای اســتاندارد، بعــد از 
ــا محیــط نگهــداری، شــروع شــد. بعــد  یــک هفتــه آشناســازی ب
ــد  ــه کب ــروه تأییدی ــوان گ ــه عن ــر رت ب ــت س ــه، هف از 12 هفت
چــرب، بیهــوش و نمونــه خــون از قلــب بــرای انجــام آزمایشــات 
مربوطــه جمــع‌‌آوری شــد و بافــت کبــد بــرای بررســی آزمایشــات 

ــد. ــد کبدچــرب، اســتخراج گردی هیســتوپاتولوژی تأیی
ــا  ــن ب ــه تمری ــن: برنام ــای تمری ــکل ه ــرای پروت ــوه اج نح
ــه پژوهــش نوینــز2 و دیگــران )2015( اجــرا شــد )26(.  توجــه ب
ــی و تداومــی، گروه‌‌هــای  ــن تناوب ــرای آشناســازي اجــراي تمری ب
تمرینــی در هفتــه اول، بــه مــدت پنــج روز 10 تــا 30 دقیقــه در 
روز بــا ســرعت 10 تــا 15 متــر بــر دقیقــه، تمریــن داشــتند. پــس 
VO رت‌‌‌‌هــا 

2
max ،از یــک هفتــه آشناســازی مــوش هــا بــا تمریــن

ــري شــد  ــدن روی نوارگــردان( اندازه‌‌گی ــر اســاس ســرعت دوی )ب
VO، رت‌هــا 

2
max و بــا توجــه بــه پروتــکل ورزشــی و درصــدي از

1. Maximum oxygen consumption 2. Nunes 
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ــی شــامل  ــن تناوب ــکل تمری ــد. پروت ــن پرداختن ــه اجــرای تمری ب
هشــت دقیقــه گــرم کــردن بــا ســرعت 10 متــر بــر دقیقــه بــود 
کــه در شــیب صفــر درجــه، بــا چهــار تنــاوب چهــار دقیقــه ای، بــا 
VO؛ و چهــار تنــاوب چهــار دقیقــه 

2
max شــدت 80 تــا 95 درصــد

ــرا  ــه اج VO، ب
2
max ــد ــا 60 درص ــا شــدت 50 ت ــتراحت ب ای اس

ــه  ــه مــدت ب ــن تداومــی ب ــکل تمری درآمــد )جــدول یــک(. پروت
ــا شــدت  ــه صــورت دویــدن ب مــدت 50 دقیقــه در هــر جلســه ب
ــر  ــیب صف ــا ش ــردان، ب VO روي نوارگ

2
max ــد ــا 60 درص 50 ت

درجــه اجــرا گردیــد )جــدول دو(. 
ــا روی  ــدن رت‌ه ــرعت دوی ــن س ــین بی ــات پیش ــاس مطالع براس
ــذا  VO ارتبــاط مســتقیمی وجــود دارد )27(. ل

2
max نوارگــردان و

ــدن  VO دوی
2
max ــرآورد ــون ب ــردن، آزم ــرم ک ــۀ گ ــد از مرحل بع

رت‌‌هــا  بــا ســرعت 10 متــر بــر دقیقــه بــه صــورت دویــدن روی 
نوارگــردان انجــام شــد، به‌گونــه‌ای کــه هــر ســه دقیقــه، ســرعت 
بــه میــزان پنــج متــر بــر دقیقــه افزایــش داشــت؛ و ایــن افزایــش 

ســرعت تــا زمانــی کــه حیوانــات دیگــر قــادر بــه دویــدن نبودنــد 
ــود کــه  ــه خســتگی ایــن ب ادامــه یافــت )27(. مــاک رســیدن ب
ــوار گــردان،  رت‌هــا روی دســتگاه شــوک الکتریکــی در انتهــای ن

10تــا 15 ثانیــه بــدون حرکــت باقــی بماننــد. 
ــوان  ــون ت ــه آزم ــی ک ــات انجام‌شــده روی حیوانات ــق مطالع طب
ــازه‌ای بیــن0/06  ــد، میــزان VO₂max در ب هــوازی را گذرانده‌ان
ــا  ــدن آن‌ه ــی دوی ــرعت نهای ــه از س ــر ثانی ــر ب ــا 0/15 مت ت
ــدت  ــن ش ــرای تعیی ــاس، ب ــن اس ــر ای ــت. ب ــده اس ــن ش تعیی
ــه از  ــر برثانی ــی 0/075 مت ــدار یعن ــن مق ــن ای ــن، میانگی تمری
ســرعت نهایــی دویــدن هــر مــوش کســر گردیــد و بــر اســاس 
ســرعت اصلاح‌شــده، شــدت‌های تمرینــی محاســبه شــدند 
)27(. در ابتــدای هفته‌‌هــای اول، پنجــم و هشــتم آزمــون 
ــد  ــی جدی ــرعت تمرین ــت و س ــام گرف VO انج

2
max ــنجش س

ــرد. ــر ‌‌ک ــدی تغیی ــای بع ــرای هفته‌‌ه ب

 برنامه تمرین تناوبی شدید .1 جدول
مراحل تمرین تناوبی 

 سرد کردن  تمرینبدنه  بدنه تمرین گرم کردن  شدید

 سرد کردن  تناوب کم شدت  شدت  تناوب پر گرم کردن  مولفه های تمرین 
 دقیقه  5 دقیقه ای(  4تناوب 4)  4*4 دقیقه ای(  4تناوب 4)  4*4 دقیقه  8 )دقیقه(  زمان
 درصد  50-40 درصد  60-50 درصد  95-80 درصد  40-50 ( max2VO) شدت

 متوسط برنامه تمرین تداومی   .2  جدول 
مراحل تمرین تداومی 

 سرد کردن  بدنه تمرین گرم کردن  هوازی 

 5 50 8 زمان )دقیقه( 
 درصد  40-50 درصد  60-65 درصد  40-50 ( max2VOشدت )

 
 نحــوه انــدازه گیــری متغیرهــای وابســته تحقیــق: غلظــت 
ســرمی GLP1-R  و فتوئیــن آ بــا اســتفاده از کیــت شــرکت 
زلبایــو1 کشــور آلمــان  مخصــوص نمونه‌‌هــای حیوانــی )رت( کــه 
ــه روش الایــزا2  ــود ب از شــرکت پادگیــن طــب خریــداری شــده ب
ــر  اندازه‌‌گیــری شــد. حساســیت کیــت GLP1-R، 0/02 نانوگــرم ب
میلی‌لیتــر و ضریــب تغییــرات داخلــی آن کمتــر از 10 درصــد و 
ضریــب تغییــرات خارجــی آن کمتــر از 12 درصــد بود. حساســیت 
کیــت فتوئیــن آ، 0/9 نانوگــرم بــر میلی‌‌لیتــر و ضریــب تغییــرات 

داخلــی آن کمتــر از 10 درصــد و ضریــب تغییــرات خارجــی آن 
ــق  ــولین از طری ــرمی انس ــت س ــود. غلظ ــد ب ــر از 12 درص کمت
کیــت مرکودیــای3 ســاخت کشــور ایتالیــا و بــه روش الایــزا و بــا 
حساســیت 0/15 میکروگــرم بــر میلــی لیتــر اندازه‌گیــری شــد و 
غلظــت ســرمی گلوگــز نیــز بــا اســتفاده از کیــت شــرکت پــارس 
ــی‌لیتر  ــر دس ــرم ب ــج میلی‌گ ــیت پن ــا حساس ــران ب ــون ای آزم
ــیت  ــاخص حساس ــد. ش ــری ش ــدازه گی ــری ان ــه‌روش کالریمت ب
انســولینی )QUICKI( از طریــق فرمــول زیــر محاســبه شــد )28(.

1. ZellBio 
2. Eliza

3. Mercodia

QUICKI = 1 / [log ( تریلیلیواحد بر م   کرو یناشتا به م   نیانسول ) + log ( تریلیبر دس  گرم یلیگلوکز ناشتا به م  )] 
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ــتفاده از  ــا اس ــا ب ــی داده‌ه ــع طبیع ــاری: توزی ــای آم روش‌ه
آزمــون شــاپیرو - ویلــک1 و همگنــی واریانس‌‌هــا بــا آزمــون 
لــون2 مــورد بررســی قــرار گرفــت و پــس از تاییــد توزیــع طبیعــی 
ــه  ــرای مقایس ــا؛ ب ــی واریانس‌ه ــرض همگن ــراری ف ــا و برق داده‌ه
ــاری  متغیرهــای وابســته در چهــار گــروه پژوهــش، از آزمــون آم
تفــاوت  و در صــورت مشــاهده  واریانــس یک‌راهــه  تحلیــل 
ــون  ــا، از آزم ــل تفاوت‌ه ــدن مح ــخص ش ــرای مش ــی‌دار، ب معن
تعقیبــی توکــی اســتفاده شــد. تمــام محاســبات آمــاری بــا 
ــد و  ــام ش ــخه 21 انج ــاری SPSS نس ــزار آم ــرم اف ــتفاده از ن اس

ــد.  ــور گردی ــی‌داری p>0/05 منظ ــطح معن س
یافته‌ها 

ــیت  ــن آ و حساس ــاخص‌های GLP-1R، فتوئی ــاری ش ــف آم توصی
ــق  ــت. طب ــده اس ــه ش ــه ارائ ــدول س ــا در ج ــولین رت‌‌ه ــه انس ب
 ،GLP-1R بیــن  آزمــون آمــاری تحلیــل واریانــس یک‌راهــه 
فتوئیــن آ و حساســیت بــه انســولین چهــار گــروه رت‌هــای مــورد 
ــذا جهــت تعییــن  ــاوت معنــی‌داری مشــاهده شــد. ل مطالعــه، تف
ــه  ــد ک ــتفاده ش ــی اس ــی توک ــون تعقیب ــا، از آزم ــل تفاوت‌ه مح

ــت. ــده اس ــزارش ش ــه گ ــا س ــک ت ــکل‌های ی ــج آن در ش نتای

 در گروه های مختلف انحراف استاندارد( متغیرهای وابسته تحقیق  ±توصیف )میانگین 3. جدول
 QUICKI )نانو گرم بر میلی لیتر( فتوئین آ )نانو گرم بر میلی لیتر( GLP-1R  گروه

 38/3 ±  65/0 78/41 ±  87/12 34/1 ±  33/0 کنترل سالم
 64/0 ±  49/0 76/57 ±  44/14 83/0 ±  16/0 کنترل 

 03/4 ±  59/2 85/39 ±  12/12 24/1 ±  25/0 تمرین تناوبی شدید 
 82/3 ±  35/2 002/42 ±  10/9 18/1 ±  28/0 متوسط تداومیتمرین 

 

            ؛سالمدار با گروه کنترل نشانه تفاوت معنی*  .در مراحل مختلف تحقیقبین چهار گروه مورد مطالعه   GLP-1Rمقایسه تغییرات .1شکل 
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بــر اســاس یافته‌هــای پژوهــش، میــزان ســرمی GLP-1R در 
گــروه تمریــن تناوبــی شــدید و گــروه تمریــن تداومــی متوســط 
به‌طــور معنــی‌دار از گــروه کنتــرل کبــد چــرب )p=0/008 و 
p=0/03(، بالاتــر بــود؛ امــا بیــن دو گــروه تمریــن تناوبــی شــدید 
و تداومــی متوســط تفــاوت معنــی‌داری )p=0/95( مشــاهده 
نشــد. همچنیــن، بیــن دو گــروه تمریــن بــا گــروه ســالم تفــاوت 

ــک(.  ــکل ی ــد )p>0/05( )ش ــاهده نش ــی‌داری مش معن
میــزان ســرمی فتوئیــن آ در گــروه تمریــن تناوبــی شــدید و گــروه 
ــرل  ــروه کنت ــی‌دار از گ ــور معن ــط به‌ط ــی متوس ــن تداوم تمری
ــال،  ــا این‌ح ــود؛ ب ــر ب ــرب )p=0/01 و p=0/03( پایین‌ت ــد چ کب
بیــن دو گــروه تمریــن تناوبــی شــدید و تداومــی متوســط تفــاوت 
معنــی‌داری  )p=0/97( وجــود نداشــت. همچنیــن، بیــن دو 
گــروه تمریــن بــا گــروه ســالم تفــاوت معنــی‌داری مشــاهده نشــد 

ــکل دو(.  )p>0/05(  )ش
حساســیت بــه انســولین در گــروه تمریــن تناوبــی شــدید و گــروه 
ــرل  ــروه کنت ــی‌دار از گ ــور معن ــط به‌ط ــی متوس ــن تداوم تمری
کبــد چــرب )p=0/007 وp=0/01( بالاتــر بــود؛ امــا بیــن دو 
ــاوت  ــا گــروه ســالم تف ــن ب ــن و بیــن دو گــروه تمری گــروه تمری

ــه(.   ــکل س ــد )p>0/05( )ش ــاهده نش ــی‌داری   مش معن
بحث

ــد چــرب منجــر  ــای پژوهــش حاضــر، بیمــاری کب ــق یافته‌‌ه طب
بــه افزایــش معنــی‌دار ســطوح ســرمی فتوئیــن آ در رت‌‌هــا 
ــی  ــن تناوب ــن تداومــی متوســط و هــم تمری ــا هــم تمری شــد، ام
ــن آ  ــی‌دار ســطوح ســرمی فتوئی ــه کاهــش معن شــدید، منجــر ب
تــا رســیدن نســبی بــه میــزان ایــن شــاخص در یــک رت ســالم 

ــوع  ــر دو ن ــن اث ــی‌داری بی ــاوت معن ــه، تف ــن زمین ــدند. در ای ش
ــد.  ــاهده نگردی ــدید مش ــی ش ــی و تناوب ــوازی تداوم ــن ه تمری
ــدی )2022(  ــدی و عاب ــا یافته‌هــای مطالعــه حاضــر، زن همســو ب
در یــک مطالعــه فــرا تحلیــل بــا بررســی نتایــج 36 پژوهــش بــر 
1602 بیمــار کبــد چــرب )بزرگســالان(، گــزارش کــرده انــد کــه 
ــان  ــر ضرب ــد حداکث ــا 95 درص ــدت 40 ت ــا ش ــوازی ب ــن ه تمری
ــه کاهــش معنــی‌دار فتوئیــن آ می‌گــردد  قلــب ذخیــره، منجــر ب
)17(. ترابــی و میرزایــی )2022( نیــز بیــان کردنــد کــه تمرینــات 
ــب  ــان قل ــر ضرب ــد حداکث ــا 70 درص ــدت 60 ت ــا ش ــوازی ب ه
ذخیــره در مــردان بزرگســال مبتــا بــه دیابت، ســطوح پلاســمایی 
ــران  ــی و دیگ ــن، ل ــد )18(. همچنی ــش می‌ده ــن آ را کاه فتوئی
)2017( نشــان دادنــد کــه 12 هفتــه تمریــن ورزشــی در 26 مــرد 
بزرگســال، موجــب کاهــش ســطح فتوئیــن آ و بهبــود متابولیســم 
ــرات  ــود و تغیی ــون می‌ش ــه قندخ ــا ب ــاران مبت ــز در بیم گلوک
ــرات در  ــی از تغیی ــوان تابع ــه عن ــولین را ب ــه انس ــیت ب حساس
فتوئیــن پلاســما، قابــل پیــش بینــی دانســته‌اند )13(. جانــگ1 و 
دیگــران )2019( نیــز بیــان کردنــد کــه تمریــن هــوازی بــا شــدت 
متوســط، ســبب کاهــش معنــی‌دار ســطوح پلاســمایی فتوئیــن آ 
در بیمــاران دیابتــی می‌شــود )29(. ناهمســو بــا مطالعــات فــوق، 
ــه 12  ــد ک ــزارش کرده‌ان ــران )2019( گ ــی و دیگ ــی ملک حبیب
ــا شــدت متوســط و شــدید( و تمریــن  هفتــه تمریــن تداومــی )ب
تناوبــی شــدید، بــر شــاخص فتوئیــن آ در بافــت چربــي احشــايي 
رت‌هــاي صحرايــي چــاق تغییــر معنــی‌داری ایجــاد نمی‌کنــد؛ بــه 
نظــر می‌رســد پاســخ فتوئیــن آ بــه تمریــن ورزشــی ممکــن اســت 
ــن  ــرم متفــاوت باشــد )20(. ای ــف و در س در بافت‌هــای مختل
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ــا،  ــداد نمونه‌ه ــی در تع ــه تفاوت‌های ــد ب ــج می‌توان ــاف نتای اخت
نــوع بیمــاری یــا مــدل حیوانــی مــورد بررســی نســبت داده شــود. 
همچنیــن، در پژوهش‌هــای دیگــری کاهــش معنــی‌دار مقاومــت 
بــه انســولین گــزارش شــده اســت کــه نشــان‌دهنده تأثیــر 
ــر متابولیســم کربوهیدرات‌هــا اســت.  مثبــت تمرینــات ورزشــی ب
ــا  ــاران مبت ــن آ در بیم ــرمی فتوئی ــطوح س ــر، س ــوی دیگ از س
ــن امــر احتمــالاً  ــد کــه ای ــه ســندرم متابولیــک افزایــش می‌یاب ب
ناشــی از افزایــش ذخایــر چربــی کبــدی در ایــن بیمــاران اســت؛ 
ــوان نشــانگری از  ــه عن ــد ب ــن آ می‌توان ــرات فتوئی ــن، تغیی بنابرای
ــی کبــدی مــورد توجــه قــرار گیــرد. وضعیــت متابولیکــی و چرب

ــق کاهــش  ــن منظــم ورزشــی، از طری ــه نظــر مــی رســد تمری ب
محتــوای چربــی کبــدی و متعاقــب آن، کاهــش مســمومیت 
ــن آ  ــرک فتوئی ــف مح ــب تضعی ــد؛ موج ــی در کب ــدی – چرب قن
بــرای افزایــش اولیــه شــده و بــه ایــن ترتیــب، ایــن متغیــر کاهــش 
می‌یابــد. همچنیــن، رامیــرز1 و دیگــران )2019( طــی مطالعــه‌ای 
مــروری و فراتحلیلــی نشــان داده‌انــد کــه فعالیــت ورزشــی منظــم 
ــوع دو   ــت ن ــه دیاب ــا ب ــاران مبت ــن آ در بیم ــا کاهــش در فتوئی ب
ــا شــدت هــای متوســط و  همــراه اســت و فعالیت‌هــای هــوازی ب
ــاق و  ــراد چ ــاخص، در اف ــن ش ــود ای ــب بهب ــد موج ــالا می‌توان ب
مبتــا بــه ســندرم متابولیــک شــود )30(. عــاوه برایــن، مطالعــات 
پیشــین نشــان داده‌انــد کــه تمریــن ورزشــی حتــی بــدون تغییــر 
ــن آ می‌شــود؛  ــی‌دار فتوئی ــه کاهــش معن ــدن، منجــر ب در وزن ب
تغییــر مهمــی کــه بــا بهبــود تحمــل گلوکــز و کاهــش مقاومــت 
بــه انســولین همــراه اســت )17(. فتوئیــن آ همچنیــن یــک لیگانــد 
ــل شــبه گذرگاهــی-TLR4( 24( روی  ــده عام ــرای گیرن درون زا ب
ــرب  ــیدهای چ ــه اس ــال آن ب ــه اتص ــت ک ــی اس ــلول‌های چرب س
آزاد، ســبب تولیــد عوامــل التهابــی توســط بافــت چربــی شــده و 
ــی دارد  ــاب را در پ ــه انســولین و الته ــت ب ــق، مقاوم ــن طری از ای
)31(. گــزارش شــده اســت فعالیــت ورزشــی بــا کاهــش فتوئیــن آ، 
می‌توانــد موجــب کاهــش فعالیــت مســیر TLR4 شــود و احتمــالا 
ــه انســولین را کاهــش می‌دهــد )13(.  از ایــن طریــق، مقاومــت ب
بــا این‌حــال، در مطالعــه حاضــر، تفــاوت معنــی‌داری بیــن اثــر دو 
نــوع تمریــن تناوبــی شــدید و هــوازی تداومــی بــر ســطوح ســرمی 

فتوئیــن آ رت‌‌هــای مبتــا بــه NAFLD مشــاهده نشــد.
ــرب  ــد چ ــاری کب ــر، بیم ــش حاض ــای پژوه ــاس یافته‌‌ه ــر اس ب
ــه انســولین در رت‌‌هــا  ــه کاهــش معنــی‌دار حساســیت ب منجــر ب
ــی  ــن تناوب ــن تداومــی متوســط و هــم تمری ــا هــم تمری شــد، ام

شــدید، منجــر بــه افزایــش معنــی‌دار حساســیت بــه انســولین تــا 
تقریبــا رســیدن بــه ســطح یــک رت ســالم شــد. در ایــن زمینــه، 
ــط و  ــی متوس ــن تداوم ــوع تمری ــن دو ن ــی‌داری بی ــاوت معن تف
تناوبــی شــدید مشــاهده نگردیــد. بــا ایــن حــال، نتایــج تحقیقاتــی 
نیــز همســو بــا یافته‌‌هــای حاضــر، برتــری تاثیــر تمریــن شــدید در 
مقایســه بــا تمریــن بــا شــدت متوســط را در بهبــود شــاخص‌‌های 
ــای  ــا یافته‌‌ه ــو ب ــد )32(. ناهمس ــاهده نکرده‌ان ــمیک مش گلایس
ــن  ــد کــه تمری ــی )2022( نشــان داده ان ــی و میرزای حاضــر، تراب
ــر  ــط، اث ــی متوس ــن تداوم ــا تمری ــه ب ــدید در مقایس ــی ش تناوب
بیشــتری بــر بهبــود شــاخص‌‌های انســولین ناشــتا دارد کــه دلیــل 
ــه مــدت 12  ــن ب ــه بیشــتر تمری ــوان مداخل ــی آن را می‌ت احتمال
ــه تمریــن  هفتــه بیــان نمــود. فعالیــت ورزشــی شــدید نســبت ب
ــوخت و  ــرعت س ــتر در س ــش بیش ــا افزای ــط، ب ــدت متوس ــا ش ب
ــانی  ــام رس ــد مســیرهای پی ــراه اســت و می‌‌توان ــرژی هم ــاز ان س
تحریــک شــده بــه وســیله فعالیــت ورزشــی در ســلول‌‌های فعــال 
را بــا قــدرت بیشــتری تحریــک کنــد. شــناخته شــده‌ترین مســیر 
ــال می‌‌شــود،  ــی شــدید فع ــن تناوب ــر تمری ــه در اث پیام‌رســانی ک
ــفات3  ــن مونوفس ــا آدنوزی ــده ب ــال ش ــاز فع ــن کین مســیر پروتئی
ــن  ــه در تمری ــت ک ــت آن اس ــن دس ــیرهای پایی )AMPK( و مس

طولانــی مــدت، بــا افزایــش نســخه بــرداری و بیــان پروتئین‌‌هــای 
ــازگاری  ــه س ــلول، ب ــازی س ــوخت و س ــیرهای س ــر در مس درگی
ایــن  از  حاکــی  پیشــین  یافته‌‌هــای   .)18( می‌‌شــود  منجــر 
ــد فسفوریلاســیون  هســتند کــه فعالیــت شــدید ورزشــی می‌‌توان
زیــر واحــد بتــا گیرنــده انســولین بــه تیروزیــن و فسفوریلاســیون 
ــده  ــک ش ــن تحری ــه تیروزی ــولین-1 ب ــده انس ــترای گیرن سوبس
ــت  ــن، فعالی ــد )33(. علاوه‌برای ــش ده ــولین را افزای ــط انس توس
ــتیل  ــار اس ــیون و مه ــش فسفوریلاس ــث افزای ــدید باع ــی ش بدن
ــد  ــی و کب ــت چرب ــی، باف ــت عضلان ــو آ4 توســط AMPK در باف ک
ــی  ــدید حت ــی ش ــات تناوب ــوب تمرین ــر مطل ــود )30(. تاثی می‌‌ش
در مقایســه بــا تمرینــات تداومــی هــوازی، پیــش از ایــن گــزارش 
ــرل  ــت کنت ــده اس ــان داده ش ــه نش ــوری ک ــت، به‌ط ــده اس ش
ــرد )34(.  ــر صــورت می‌گی ــی بهت ــات تناوب گلیســمیک در تمرین
همچنیــن، تمرینــات ورزشــی بــا شــدت بــالا ممکــن اســت منجــر 
ــمی و  ــبکه اندوپلاس ــترس ش ــود اس ــون، بهب ــرل قندخ ــه کنت ب
GLP-1 در  افــراد بــا ســندرم متابولیــک شــود )35(. از آنجــا کــه 

فعالیت‌‌هــای تناوبــی شــدید تغییــرات ســریع و ناگهانــی در ایــن 
نســبت ایجــاد می‌‌کننــد، عامــل مهمــی در فعــال ســازی پروتئیــن 
1. Ramírez
2. Toll-like receptor 4

3. Adenosine monophosphate  activated  pro-
tein Kinase

4. Acetyl-CoA
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AMPK محســوب می‌شــود. فعــال شــدن ایــن پروتئیــن خــود بــه 

ــار1  ــوع چه ــد ن ــده قن ــل کنن ــای حم ــال پروتئین‌‌ه ــش انتق افزای
ــده و کار  ــر ش ــی منج ــلول‌‌های عضلان ــای س ــه غش )GLUT-4(ب
ــی  ــی را تســهیل م ــه داخــل ســلول‌‌های عضلان ــز ب ــال گلوک انتق
 ،AMPK ــازی ــق فعال‌س ــدید از طری ــی ش ــات تناوب ــد. تمرین کن
احتمــالا پروتئیــن تنظیــم کننــده مهــم دیگــری بــه نــام گیرنــده 
فعــال شــده بــا تکثیــر کننــده پراکســی زوم گامــا هم‌فعــال کننــده 
1-آلفــاPGC-1α( 2( را نیــز فعــال می‌‌کنــد کــه بخــش مهمــی از 
ســازگاری‌‌های محیطــی ناشــی از انجــام تمرینــات تناوبــی شــدید 
ــم AMPK و  ــازی آنزی ــن، فعال‌س ــد )17(. بنابرای ــال می‌‌کن را فع
ســپس فسفوریلاســیون PGC-1α را می‌‌تــوان مکانیســم احتمالــی 
ــی،  ــت عضلان ــه خصــوص باف ــا ب ــود حساســیت بافت‌‌ه ــرای بهب ب
بــه انســولین پــس از تمرینــات ورزشــی، از جملــه تمریــن تناوبــی 
ــه  ــیت ب ــه، حساس ــک مطالع ــج ی ــاس نتای ــت. براس ــدید دانس ش
ــد  ــش می‌‌یاب ــی افزای ــت بدن ــس از فعالی ــه پ ــولین بلافاصل انس
)36(. افزایــش محتــوای ایــن پروتئیــن در عضــات اســکلتی پــس 
ــن  ــش از تمری ــر پی ــدود دو براب ــدید ح ــی ش ــات تناوب از تمرین
ــی  ــات تداومــی طولان ــا تمرین گــزارش شــده اســت کــه کامــا ب
ــال‌‌های  ــه در س ــی ک ــت )33(. پژوهش ــه اس ــل مقایس ــدت قاب م
ــی  ــات تناوب ــد تمرین ــان می‌‌ده ــت نش ــده اس ــام ش ــر انج اخی
  GLUT4 شــدید بهتــر از تمرینــات تداومــی متوســط، بــه افزایــش
ــود  ــر می‌‌ش ــوع دو منج ــت ن ــه دیاب ــا ب ــراد مبت ــات اف در عض
ــی  ــات تناوب ــه تمرین ــد ک ــزارش ش ــری گ ــه دیگ )35(. در مطالع
ــس از  ــون را پ ــد خ ــش قن ــی، کاه ــتر از تمرینــات تداوم بیش
ــراه دارد )37(.  ــه هم ــتاندارد ب ــی اس ــده غذای ــک وع ــرف ی مص
ــت  ــه NAFLD و دیاب ــا ب ــراد مبت ــد در اف ــوع می‌‌توان ــن موض ای
ــا ایــن حــال، در مطالعــه حاضــر، تفــاوت  ــز اهمیــت باشــد. ب حائ
ــوع تمریــن تناوبــی شــدید و تداومــی  معنــی‌داری بیــن اثــر دو ن
 NAFLD متوســط بــر حساســیت بــه انســولین رت‌‌هــای مبتــا بــه
مشــاهده نشــد، اگرچــه بــه میــزان جزئــی و غیرمعنــی‌دار، تمایــل 
ــاهده  ــدید مش ــی ش ــن تناوب ــس از تمری ــتر، پ ــودی بیش ــه بهب ب

شــد. 
ــد  ــاری کب ــر، بیم ــش حاض ــای پژوه ــایر یافته‌‌ه ــاس س ــر اس ب
 GLP-1R ــرمی ــطوح س ــی دار س ــش معن ــه کاه ــر ب ــرب منج چ
در رت‌‌هــا شــد، امــا هــم تمریــن تداومــی متوســط و هــم تمریــن 
ــا  ــن شــاخص ت ــی‌دار ای ــش معن ــه افزای ــی شــدید، منجــر ب تناوب

رســیدن بــه میــزان آن در یــک رت ســالم شــد. در ایــن زمینــه، 
ــط و  ــی متوس ــن تداوم ــوع تمری ــن دو ن ــی‌داری بی ــاوت معن تف
تناوبــی شــدید مشــاهده نگردیــد. از جملــه عوامــل مهــم در بهبود 
حساســیت بــه انســولین، افزایــش GLP-1R اســت )35(. مطالعــات 
بالینــی نشــان داده‌‌انــد بــا افزایــش غلظــت گلوکــز خــون، تولیــد 
ســریع و بالاتــر آدنوزیــن مونوفســفات حلقــویcAMP( 3( بــه 
ــما  ــای پلاس ــه غش ــل ب ــیکلاز4 متص ــل س ــک آدنی ــطه تحری واس
وابســته بــه GLP-1R، میــزان ترشــح انســولین از ســلول‌‌های 
ــر ترشــح  ــه GLP-1 ب ــرد بهین ــد )8(. عملک ــش می‌‌یاب ــا را افزای بت
ــش  ــای آن و افزای ــه گیرنده‌ه ــگام اتصــال آن ب ــه هن انســولین، ب
ــان  ــراس، نمای ــای پانک ــلول‌‌های بت ــا در س ــن گیرنده‌ه ــان ای بی
ــای  ــه محرک‌‌ه ــد ارائ ــر می‌‌رس ــه نظ ــن‌رو، ب ــود )8(. از ای می‌‌ش
دارویــی یــا غیــر دارویــی کــه بــا افزایــش GLP-1R همــراه باشــد، 
مــی توانــد در بهبــود حساســیت انســولین موثــر باشــد. رمضانــی 
ــات  ــه تمرین ــه 12 هفت ــد ک ــان دادن ــران )2017( نش راد و دیگ
ــان  ــان بی ــش هم‌زم ــه افزای ــی شــده ب ــای دیابت ــوازی در رت‌ه ه
GLP-1R همــراه بــا افزایــش ســطوح انســولین منجــر شــده اســت. 

ــتا  ــز ناش ــطوح گلوک ــش س ــرات در کاه ــن تغیی ــک ای ــدون ش ب
ــن،  ــد )12(. همچنی ــش دارن ــمیک، نق ــرخ گلیس ــود نیم ــا بهب ی
ــنتز  ــای آن در س ــر GLP-1 و گیرنده‌‌ه ــش موث ــه نق ــات ب مطالع
ــک  ــد )37، 27، 38، 39(. در ی ــاره کرده‌‌ان ــولین اش ــح انس و ترش
ــش  ــه افزای ــوازی ب ــن ه ــه تمری ــد 12 هفت ــزارش ش ــه گ مطالع
پنــج تــا هفــت برابــری ســطوح GLP-1 در بیمــاران دیابتــی نــوع 
دو منجــر شــده اســت )38(. در مطالعــه‌ای دیگــر، لــی و دیگــران 
)2015( نشــان دادنــد 12 هفتــه تمریــن هــوازی بــا شــدت پاییــن، 
ــه کاهــش گلوکــز و ســطوح لپتیــن ســرم، و افزایــش معنــی‌دار  ب
ــر  ــوع دو منج ــت ن ــه دیاب ــا ب ــوان مبت ــران نوج GLP-1  در پس

ــران  ــکار و دیگ ــوق، به ــات ف ــا مطالع ــو ب ــود )27(. ناهمس می‌ش
)2022(، گــزارش کردنــد شــش هفتــه تمریــن تناوبــی شــدید بــر 
ــه  ــدارد )39(. ب ــر معنــی‌داری ن ــان نســبی شــاخص GLP-1R اث بی
ــاوت در  ــل تف ــه دلی ــا ب ــه ناهمســویی در یافته‌ه نظــر می‌‌رســد ک
پروتکل‌هــای تمرینــی بــه کار گرفتــه شــده شــامل مــدت و شــدت 
ــد.  ــا باش ــداد آزمودنی‌ه ــوع و تع ــن ن ــن و همچنی ــاوت تمری متف
ــوز  ــر GLP-1R هن ــی ب ــت ورزش ــذار فعالی ــر گ ــم‌‌های تاثی مکانیس
ــات  ــدود مطالع ــی مع ــت؛ ول ــده اس ــخص نش ــل مش ــور کام به‌ط
صــورت گرفتــه مزایــای فعالیــت ورزشــی را بــر GLP-1R گــزارش 

1. Glucose transporter type 4
2. Peroxisome proliferator-activated receptorga-

mma coactivator 1-alpha
3. Cyclic adenosine monophosphate

4. Adenilate cyclase
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کرده‌‌انــد )40(. بنابرایــن، تاثیــر احتمالــی فعالیــت ورزشــی )اجــرا 
ــت  ــز اهمی ــطوح GLP-1R حائ ــر س ــر( ب ــه حاض ــده در مطالع ش
ــی در  ــک نتیجــه کل ــه ی ــرای رســیدن ب ــن حــال، ب ــا ای اســت. ب

ــاز اســت.  ــه، تحقیقــات بیشــتری نی ــن زمین ای
نتیجــه گیــری: بــر اســاس یافته‌‌هــای پژوهــش حاضــر، بیمــاری 
کبــد چــرب منجــر بــه کاهــش معنــی‌دار حساســیت بــه انســولین 
ــن آ  ــرمی فتوئی ــطوح س ــی‌دار س ــش معن ــز افزای و GLP-1R و نی
در رت‌‌هــا شــد؛ امــا تمرینــات تداومــی متوســط و تناوبــی شــدید 
ســبب افزایــش GLP-1R و حساســیت انســولینی و کاهــش ســطح 
فتوئیــن آ گردیــد. بــا ایــن حــال، تفــاوت معنــی‌داری بیــن اثــر دو 
ــر شــاخص‌های تحقیــق مشــاهده نشــد کــه نیــاز  ــوع تمریــن ب ن
ــازد.  ــروری می‌س ــه را ض ــن زمین ــتری در ای ــات بیش ــه مطالع ب

عــاوه برایــن، از آنجــا کــه مطالعــه  حاضــر روی رت‌‌هــای مبتــا 
بــه NAFLD انجــام شــده اســت و تعمیــم نتایــج آن بــه نمونه‌‌هــای 
انســانی می‌‌بایســت بــا احتیــاط و بعــد از انجــام مطالعــات انســانی، 

صــورت گیــرد.
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ــدارد. ــود ن ــر وج ــش حاض ــی در پژوه منافع
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