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 ارمغان دانش، مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ياسوج 

 ( 160شماره پي در پي )1402ذر و دی آ ،5، شماره 28دوره 

 

  بافت بیوژنز میتوکندری  بر    3 ـو امگا   تناوبي ر تمرين  ث ا 

   های کبد چرب غیرالكلي موش   ی کبد 
 1علیرضا براری   ، 2جواد مهرباني   ،* 1دی ، احمد عب 1مصطفي کاظمي 

 
 دانشگاه گیلان، رشت، ايران گروه فیزيولوژی ورزشي، 2، گروه فیزيولوژی ورزشي، واحد آيت الله آملي، دانشگاه آزاد اسلامي، آمل، ايران1

 

 1402/ 14/05 تاريخ پذيرش:     12/1401/ 01تاريخ وصول: 

 چكیده 
بیماری مزمن کبدی در سراسر جهان است. نشان داده شده که  ( يكي از علل اصلي NAFLDبیماری کبد چرب غیرالكلي)  :و هدف زمینه 

بر   3و امگا    تناوبيبررسي اثر تمرين  یین و  ع تپژوهش  اين  هدف از  لذا  دارد.    NAFLDاختلال در عملكرد میتوکندری ارتباط نزديكي با  

 .الكلي بودغیرکبد چرب  هایبیوژنز میتوکندری بافت کبدی موش

 

با  سر موش صحرايي نر نژاد ويستار    40،  انجام شدزاد آمل  آدر دانشگاه    1401که در سال    تجربي  در اين مطالعه  : روش بررسي 

( SUPNAFمكمل)ـ  (، بیمارTRNAFتمرين)ـ  (، بیمارNAFLD)بیمار(،  CNسالم)ـ    در پنج گروه کنترل  گرم  98/156  ±  82/7میانگین وزني  

)به ازای هر کیلوگرم وزن  3 ـگرم امگا  1مكمل، طي دوره مداخله روزانه    ای هروه( قرار گرفتند. گTRSUPNAFمكمل)ـ  تمرينـ  و بیمار

متر در دقیقه، پنج روز    14ـ28ن روی تردمیل با سرعت  بدن( را به صورت خوراکي دريافت کردند. برنامه تمرين تناوبي شامل دويد

شد.   اجرا  هفته  هشت  مدت  به  بیانهفته  فعا  میزان  تكثیرلگیرنده  تنفسي  ،  آلفا  1ـسازفعالهم گاما  زوم  پروکسي کننده  فاکتورهای 

آوری شده با  ی جمعهاداده  گیری شد.اندازه  آرسيريل تايم پيبه روش    3ـسیرتوئینو  میتوکندری    Aفاکتور رونويسي  ،  1ـ  ایهسته

 . ندو تحلیل شد هطرفه و تعقیبي توکي تجزيواريانس يک  نالیزهای آماری آاستفاده از آزمون

 

فاکتورهــای تنفســي ، آلفا 1ـسازفعالهم زوم گاماپروکسي کننده تكثیرگیرنده فعال باعث کاهش بیان   کبد چرب غیر الكليای ق ال :  هايافته

ــاکت، 1ـایهسته ــي ور رف ــدری  Aونويس ــیرتوئینو میتوکن ــد )  3ـ س ــان p= 0/ 0001ش ــده فعال (. بی ــرگیرن ــده تكثی ــي کنن زوم پروکس

  تمــرينـ بیمار ــ  ای ه ــگروه در   3ـ ســیرتوئینو میتوکندری   Aفاکتور رونويسي  ،  1-ایفسي هستهفاکتورهای تن،  آلفا  1ـسازفعالهم گاما

ــه ترتیـــ    ــ(،  p= 0/ 035و    p  ،048 /0 =p  ،043 /0 =p= 0/ 041  ؛ )بـ ــ    مكمـــلـ بیمارـ ــه ترتیـ              و   ( p= 0/ 033و    p  ،042 /0 =p  ،037 /0 =p= 0/ 044  ؛ )بـ

نســبت    مكمــلـ تمرينـ بیمارچنین  و هم  بیماربه نسبت   ( p= 0/ 0001و  p ،0001 /0 =p ،0001 /0 =p= 0/ 0001 ؛ )به ترتی   مكملـ  تمرينـ  بیمار

  p  ،046 /0 =p  ،046 /0 =p= 0/ 038  ؛ )بــه ترتیــ    مكمــلـ بیمارو    ( p= 0/ 043و  p ،040 /0 =p ،039 /0 =p= 0/ 041 ؛ )به ترتی   تمرينـ  بیمار  به گروه 

 داری داشت. افزايش معني   ( p= 0/ 045و 

 

قادر به تعديل بیوژنز میتوکندری از    NAFLDدر شرايط    3ـچنین امگا ورزشي و هم  نشان داد که تمرين  حاضر های  داده   :گیری نتیجه 

ژن در  افزايش  م طريق  همؤهای  است.  مسیر  اين  در  مكملثر  و  تناوبي  ورزشي  فعالیت  ترکی   امگاچنین  اثرات    3ـسازی  دارای 

 افزايي بوده است. هم
 

 کبد چرب غیر الكلي و  ریبیوژنز میتوکند، 3ـ، امگايزشفعالیت ور :کلیدی  های ه واژ 
 زشي گروه فیزيولوژی ورآمل، دانشگاه آزاد اسلامي، واحد آيت الله آملي،  احمد عبدی، نويسنده مسئول:   *

Email: a.abdi58@gmail.com 
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 مقدمه

ای  هواژ  (1)(NAFLDالكلي)  بیماری کبد چرب غیر

پیشرونده کبــدی از    هایز بیماریاست که برای طیفي ا

جملــــه اســــتئاتوز ســــاده، اســــتئاتوه اتیت غیــــر  

ــي) ــدی و    NASH)(2)الكل ــا فیبــروز، ســیروز کب همــراه ب

ــدیکارســینوم ســلول ــي  (3)های کب ــار م ــه ک .  (1)رودب

ــه   ــاران  گــزارش شــده ک ــداد بیم ــا ت  در    NAFLDتع اي

ــر در ســال    1/83متحــده از   ــون نف ــه    2015میلی   109ب

افــزايش يابــد و بــار اقتصــادی   2030میلیون در ســال 

چنین تقاضا بــرای  هم  .سنگیني را به همراه داشته باشد

ــد را    بیشــتر کــردهپیونــد کبــد را   و خطــر ســرطان کب

. پیشــرفت از اســتئاتوز ســاده بــه  (2)دهــدميافــزايش  

HNAS های اکســیژن فعــالبه دنبال تولید گونه(ROS)(4)  

چنــین افــزايش ســمیت  و هم  (5)(RNS)و نیتــروژن فعــال

. منابع  (3)دهدهای التهابي رخ ميو سايتوکاين  (6)چربي

کــه مســئول    اســتا میتوکنــدری  هاصلي اين اکســیدان

. بنــابراين، میتوکنــدری  باشــدميمتابولیسم چربي نیــز  

شناســي و پیشــرفت اســتئاتوز  نقــش مهمــي در آسی 

حیــاتي  های  ها انــدامکمیتوکندری  کهجايي  ناز آدارد.  

تولید انرژی هســتند، کــاهش محتــوای میتوکنــدری تــا  

حـــدی مســـئول اخـــتلال در عملكـــرد اکسیداســـیون  

چنــین  هم.  (4)کم تحــرا اســت  افراددر   باسیدهای چر

.  همــراه اســتکــاهش محتــوای میتوکنــدری    چــاقي بــا

اســتفاده از  هــا،  بنابراين، به منظور بهبود عملكرد بافت

  جهتتحريک بیوژنز میتوکندری  فعالیت ورزشي برای  

. گیرنــده  حفظ اســت ر میتوکنــدری بســیار مهــم اســت

ــرفعال ــده تكثی  ــفعالهم زوم گامــاپروکســي کنن   1ـساز

در بیــوژنز میتوکنــدری  عامــل کلیــدی    (7)(α1-PGCآلفا)

فاکتورهــای    از قبیــل  که بــا اهــداف پــايین دســت  بوده

ــته ــي هسـ ــي    (8)(srfNای)تنفسـ ــاکتور رونويسـ   Aو فـ

ــدری) ــاری مي  TFAM)(9)میتوکن ــد  همك ــاکن ــر و    ت تكثی

ــي ژنوم ــای میتورونويس ــدکه ــال کن ــدری را فع   (5)ن

ــیرتوئین )SIRT3(  3-ســـ
عضـــــوی از خـــــانواده   (10)

در ماتريكس میتوکنــدری    بیشترها است که  سیرتوئین

قــرار دارد و مســیرهای اکســیداتیو میتوکنــدری را بــا  

ــتیل ــتاس ــدری  پذير پروتئینزدايي برگش ــای میتوکن ه

  SIRT3قبلــي نشــان داد کــه  های  پژوهشکند.  يتعديل م

کنــدری بــا  در تنظیم بیوژنز میتوکنــدری و تــنفس میتو

ــان   ــزايش بیـ ــط     TFAMو    PGC-1αافـ ــزايش سـ و افـ

OXPHOSهای  کم لكس
. علاوه بر ايــن،  (6)داردنقش    (11)

دهي  منجر به اختلال در سیگنال SIRT3غیر فعال کردن  

در عضلات اسكلتي    فشار اکسايشيانسولین و افزايش 

بر اين اساس، فعالیــت ورزشــي اغلــ  بــه  1.(7)شودمي

عنوان يک استراتژی غیردارويي بــرای کــاهش عوامــل  

. فعالیــت  (8)شــودیــک توصــیه ميخطر ســندرم متابول

های التهــابي را  توانــد ســايتوکاينورزشي نــه تنهــا مي

کاهش دهد، بلكه باعــث تقويــت بیــوژنز میتوکنــدری و  

 
1-Nonalcoholic Fatty Liver Disease(NAFLD) 
2-Nonalcoholic Steatohepatitis(NASH) 
3-Hepatocellular Carcinoma 
4-Reactive Oxygen Species(ROS) 
5-Reactive Nitrogen Species 
6-Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Gamma 
7-Coactivator 1-Alpha(PGC-1α) 
8-Nuclear respiratory factors(Nrfs) 
9-Transcription Factor A, Mitochondrial(TFAM) 
10-Sirtuin 3 
11-Oxidative Phosphorylation 
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از طريق بیوژنز و میتوفاژی    ساختاریافزايش پويايي  

گرهای  تاسكین و همكاران افــزايش نشــان  .(9)شودمي

را بــه   PGC-1α ،Nrf1 ،Tfam  از قبیــل  بیوژنز میتوکندری

.  (10)بال فعالیت ورزشي با شــدت کــم نشــان دادنــددن

خواجوند عبديني و همكاران نشــان دادنــد کــه   نچنیهم

ســط روش مناســبي بــرای بهبــود  تمرين با شــدت متو

م  ي ــهای تغذيه شده بــا رژعملكرد میتوکندری در موش

  با اين وجود در پژوهشي.  (11)باشدغذايي پرچرب مي

های صحرايي نشان داده شد که تمــرين  روی موش که

که تا    ،(12)ندارد  Nrf2بیان    داری برثیر معنيأتمقاومتي 

قبلــي در  هــای  پژوهشحــدی بــا نتــايج مشــاهده شــده  

علاوه بــر ايــن نشــان داده شــده کــه    باشد.تعارض مي

 ــ ــدری  مي  3ـامگا ــرد میتوکن ــتلال در عملك ــد از اخ توان

جلــوگیری کنــد. افــزايش بیــان فاکتورهــای رونويســي  

در عضــله    Nrf1و    PGC-1αبیوژنز میتوکندری از جمله  

هفتــه دارای رژيــم   10 هايي که بــه مــدتاسكلتي موش

چربــي( بــا روغــن  درصــد  60)(HFD)غذايي پــر چربــي

PUFAs-n 3کیلوکــالری از  درصد    4/3ماهي)
( بودنــد،  (1)

  3ـامگا ــ  ،HFDهــای  در موش  چنینهم.  (13)شدمشاهده  

های بیــوژنز میتوکنــدری از  افــزايش شــاخ قادر بــه 

Mfn2و    α1-PGC  ،SIRT1      قبیل
القای آنــزيم    وبوده    (2)

HO-1اکســیداني  آنتي
افــزايش  .  (14)را افــزايش داد    (3)

ممكــن    NAFLDاکسیداسیون اسیدهای چرب بــه دنبــال  

اســـت میـــزان نشـــت الكتـــرون از زنجیـــره تنفســـي  

ــزايش   ــدری را اف ــد    دادهمیتوکن ــزان تولی را    ROSو می

افزايش دهد و باعث بر هم خوردن رودوکــس ســلولي  

بــرهم خــوردن رودوکــس ســلولي در کبــد  .  (15)شــود

ثیر بســزای داشــته  أتواند بر بیوژنز میتوکنــدری ت ــمي

حفظ اين مسیر برای عملكرد متابولیكي  باشد. بنابراين  

نقــش مهمــي در حفــظ    Nrf2باشــد.  کبد بسیار مهــم مي

هموستاز ردوکس سلولي از طريق تعــديل متابولیســم  

هــای آن  و برخــي از متابولیت  3ـ. امگای داردمیتوکندر

  Nrf2مســیر  کــردناثر محافظتي خود را از طريق فعال 

باعث بهبود   PGC-1α(14)ثیر بر أو با ت (15)اعمال کرده

و   کريســتوفانودر تحقیق   .شودعملكرد میتوکندری مي

داده شد که مصــرف روغــن مــاهي بــه  همكاران نشان  

و    Nrf2افــزايش  قادر بــه    3ـعنوان يک ماده غني از امگا

PGC-1α  هــــای  کبــــدی موشNAFLD(15).  چنــــین  هم

  EPA/DHA  بیــان کردنــد کــه  نیزروسیگنول و همكاران  

بهبــود بیــوژنز  را افزايش داده و باعــث    PGC-1αسط   

ــه نظــر  هم  .(16)شــودمیتوکنــدری در کبــد مي چنــین ب

نیــز بــر ايــن عوامــل  رسد تمرينات ورزشي هوازی  مي

، هر چند تناقضــاتي در نتــايج نیــز مشــاهده  ثیر داردأت

با توجه به اهمیت بیــوژنز میتوکنــدری  1.(12)شده است

  3ـو نقش مهم فعالیت ورزشي و مكمل امگا  NAFLDدر  

 ــ ثیری کــه بــر  أدر بهبــود اخــتلا ت کبــدی از طريــق ت

عملكرد میتوکندری از طرق م تلــد دارد، فــرض ايــن  

ثیر  أت ــ  3ـو مكمــل امگا ــ  تنــاوبياست که ترکی  تمــرين 

های بیــوژنز  بیشتری نسبت به هــر کــدام بــر شــاخ 

ــدری در موش ــای صــحرايي  میتوکن ــته    NAFLDه داش

 
1-N-3 Polyunsaturated Fatty Acids  
2-Mitofusin-2 
3-Heme Oxygenase-1 
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بررســي اثــر  تعیــین و  پــژوهش  ايــن  هدف از  لذا  ،باشد

بــر بیــوژنز میتوکنــدری بافــت    3و امگــا  تناوبيتمرين 

هــای  کبــد چــرب غیــر الكلــي در موش  هایکبدی موش

 .نزاد ويستار بود  صحرايي

 

 روش بررسي

در   1401کــه در ســال  در اين مطالعــه تجربــي

ســر مــوش صــحرايي    40،  انجام شدزاد آمل  آدانشگاه 

  گــرم 98/156 ± 82/7با میانگین وزني نژاد ويستار   نر

به عنوان نمونــه انت ــاب و بــه مرکــز پــژوهش منتقــل  

پیشین،    هایپژوهشنتايج  حجم نمونه بر اساس  شدند.  

توان  درصد )خطای نوع اول( و    5داری  يدر سط  معن

ســتفاده از  )خطای نــوع دوم( و بــا ادرصــد  95  آمــاری

.  (17)ندشد  تايي تقسیم  8گروه    5به    G-Powerافزار  نرم

ها،  معیار ورود به مطالعه حاضر شامل نر بودن موش

ها و عدم استفاده از هرگونــه دارو  سلامت کامل موش

بــود. معیــار خــروج از مطالعــه عــدم اجــرای پروتكــل  

تمريني و مصرف نكــردن مكمــل و آســی  حــین اجــرا  

   رين بود.تم

حیوانات در شرايط استاندارد نگهداری شــدند.  

 کافي ورت پلت( به اندازهغذا)به ص و آب مدت تمام در

هــای  موش انتقــال از کردنــد. پــس دريافــت آزادانــه و

 فعالیــت ورزشــي با آشنايي و آزمايشگاه صحرايي به

بــه   تصادفي طور به جوندگان، م صوص تردمیل روی

( تقســیم  CNســالم)ـ  و کنترل  NAFLDبیمــار    دو گــروه

  6در گروه کنترل بــه مــدت های صحرايي  موششدند.  

  درصــد 12ژيــم غــذايي استاندارد)شــامل هفته تحــت ر

پــروتئین و    درصــد  28کربوهیدرات،    درصد 57چربي، 

ساير موارد( قرار گرفتند، در حالي که جهــت  درصد    3

هفته تحت   6ها، حیوانات به مدت در موش NAFLDالقاء 

ــامل   ــذايي پرچرب)ش ــم غ ــي،  درصــد  22رژي   50  چرب

ســاير    4پــروتئین و    درصــد  24کربوهیــدرات،    درصــد

  6چنــین پــس از هم. (1)جــدول (18)ارد( قرار گرفتندمو

های بیوشــیمیايي  هفته رژيم غذايي پرچرب، با بررسي

يید قــرار  أم القاء کبد چرب مورد تيو هیستولوژيک علا

زير    4گروه بیمار مجددا به  های صحرايي موشگرفت. 

ـ  بیمارــ ـ  (،NAFLDبیمـــار)  ؛گـــروه تجربـــي شـــامل

  ـ( و بیمار ــSUPNAFمكمــل)ـ  ارـــــ(، بیمTRNAFتمرين)

ــل)ـ  نـــمريت ـــ( تقسیTRSUPNAFمكمـ ــدند.  ـــ م شـ

های صحرايي گروه تمــرين، يــک برنامــه هشــت  موش

روز هفته( تمرين تناوبي را اجــرا کردنــد، در   5ای)هفته

هــای صــحرايي در هــیم برنامــه  حالي کــه ديگــر موش

 .(1)جدول  تمريني شرکت داده نشدند

پروتكــل تمــرين تنــاوبي را بــرای    2جــدول  

نشان داده اســت.    NAFLDمبتلا به  های صحرايي  موش

 بــا آشــنايي بــه منظــور و اصــلي تمــرين شروع از قبل

های صحرايي  موش تردمیل،به وسیله   چگونگي فعالیت

 طي هفته يک تمرين درـ   مكمل گروه و تمرين ایههگرو

متــر بــر    8ـ10ســرعت   با دقیقه پنج به مدت جلسه، پنج

دقیقه با شــی  صــفر فعالیــت داشــتند. برنامــه تمــرين  

بدين    (19)اصلي با اقتباس از پژوهش دانیل و همكاران

  1ســت فعالیــت    10شد که در هفتــه اول   صورت انجام

ها بــود، کــه در  دقیقه استراحت بــین ســت 2ای و دقیقه
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متــر    14ست رسید. سرعت فعالیت بــا   15هفته آخر به 

متر در   2در دقیقه در هفته اول شروع شده و هر هفته 

  28دقیقه بر سرعت افزوده شد تا در هفتــه هشــتم بــه  

 .  یدمتر در دقیقه رس

ــا ــداری    3ـ  امگ ــان خري ــیگما آلم ــرکت س از ش

 ــF8020)شــماره محصــول:     136شــامل    3ـ( شــد. امگا

لیتر  گرم بر میليمیلي 139و    DHAلیتر  گرم بر میليمیلي

EPA    گــرم    1بود. در پژوهش حاضر حیوانات روزانــه

دريافــت    3ـبــه ازای هــر کیلــوگرم وزن بــدن امگاـ ـ

 .  (20)کردندمي

ها بــا  تمــام نمونــهپس از اعمال متغیر مســتقل، 

ســاعت پــس   48شرايط کاملاً مشابه و در شرايط پايه)

ســاعت ناشــتايي،    14تــا    12از آخرين جلسه تمريني و  

به منظور از بین بردن اثرات حــاد تمــرين و مكمــل( بــا  

بــر  گرممیلي  60تزريق داخل صفاقي ترکیبي از کتامین)

( بیهــوش  بر کیلــوگرمگرميمیل  5( و زايلازين)کیلوگرم

شدند. بافت مــورد نظــر بلافاصــله پــس از جداســازی،  

هــای  در تیوب کشي و شست و شو با سالین فوراًوزن

قــرار     RNAجهت جلوگیری از ت ري    RNA laterحاوی

داده شده و به نیتروژن مايع منتقل و س س در ي چال  

گیری  گراد تــا زمــان انــدازهدرجه سانتي  ـ80در دمای  

 گهداری شد.  ن

ابتــدا    ،دهــدالگوی پرايمر را نمايش مي 3جدول 

هــا  کــل از بافت  RNAطراحي پرايمر انجام شد و س س  

  cDNAتبديل گرديد. ســ س  cDNAاست راج گرديد و به 

هــای ذکــر  تكثیر شده و از نظر بیــان ژنPCR به روش  

 شده مورد بررسي قرار گرفت.

بــا اســتفاده از اســكال ر    گــرم از بافــتمیلي  20

كروتیــوش شــده، ســ س بــا اســتفاده از  خرد و وارد می

ــازول،   ــول تیـ ــلول  RNAمحلـ ــل سـ ــت راج و  کـ ها اسـ

ــه  خال  ــد. بــ ــده و    cDNAســــازی شــ ــنتز شــ                                ســ

                   جهــت انجــام واکــنش رونويســي معكــوس مــورد  

ا اســتفاده از  ســنتز شــده ب ــ  cDNAاستفاده قرار گرفت.  

SYBR Green master mix  (Thermo Scientific, USA  و )

                 تكثیــر شــد.    2آغازگرهــای ذکــر شــده در جــدول  

ــنش   ــتگاه  Real-time PCRواکـ ــتفاده از دسـ ــا اسـ                  بـ

SYBR Green qPCR Master Mix    انجــام شــد. پروتكــل

؛  ملشــا  Real time-PCRچرخه حرارتي مــورد اســتفاده  

  20سیكل 40قه و به دنبال آن دقی  10به مدت    درجه  95

و   درجــه 60ثانیــه در 30، درجه  95  ای در حرارتثانیه

هــای  بود. نســبت بیــان ژن  درجه  72 ثانیه در دمای 50

ای  مــورد بررســي در ايــن مطالعــه، بــا روش مقايســه

( مــورد ارزيــابي  Thereshold Cycle: CTچرخه آســتانه)

فرمــول    ازن  ژرمــال ســازی بیــان  قرار گرفتند. بــرای ن

اســتفاده گرديــد. پــس از    ∆ct  = ct)هــدف(    ـ  ct)کنترل(  

کــردن  ، بــرای کمي∆ctها بــا  محاسبه تغییرات بیان ژن

ــرات   ــه  ctنتیجــه حاصــل از تغیی ــن عــدد در  نمون ها، اي

هــا مقايســه  وارد و نتايج حاصل بین گروه  ct-2∆فرمول  

 شد.  

از    آوری شــده بــا اســـتفادههــای جمــعداده

  ،  شــاپیرو ويلــکهــای آمــاری  آزمونو    SPSSافزار نرم

تجزيه و  طرفه و  تعقیبي توکي  لون، آنالیز واريانس يک

 شدند. تحلیل  
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 استاندارد  رژيم و  پرچرب  غذايي رژيم  سازنده ترکیبات  :1جدول  

 رژيم پرچرب )درصد(  رژيم استاندارد )درصد(  عناصر تشكیل دهنده 

 22 12 چربي

 50 57 کربوهیدرات 

 24 28 پروتئین

 4 3 ساير مواد 
 

 NAFLDهای صحرايي پروتكل تمريني تناوبي برای موش   :2جدول  

 هشتم هفتم ششم پنجم چهارم  سوم  دوم  اول هفته 

 15 14 14 13 13 12 11 10 ست )تكرار( 

 28 26 24 22 20 18 16 14 سرعت)متر بر دقیقه( 

 2 2 2 2 2 2 2 2 )دقیقه( استراحتمدت
 

 ها الگوی پرايمر   :3ول  جد 

 آغازگر معكوس  آغازگر جلو  نام ژن

 GTCACCCACACTGT GCCCATCT-3′ 5′-ACAGAGTACTTGCGCTCAGGAG-3′ -′5 اکتین -بتا

کننده  گیرنده فعال

زوم  پروکسي تكثیر

 آلفا 1-سازفعالهم  گاما

5’-CAGAAGCAGAAAGCAATTGAAGA-3’ 5’-GTTTCATTCGACCTGCGTAAAG-3’ 

 ’TTGTAGATGACCATGAGTCGC-3’ 5’-TGTCCTGCTGTATGCTGCTT-3-’5 1-ایسي هستهفاکتورهای تنف

 ’GGCACAGGAAACCAGTTAGG-3’ 5’-CAGAACACCGTGGCTTCTAC-3-’5 میتوکندری Aفاکتور رونويسي 

 ’TGGCGGCAGGGACGATTATT-3’ 5’-CAGGCTCTGGCCCGAATCA-3-’5 3-سیرتوئین
 

 هايافته

کبــد  از القــای د قبل و بع ــ اهگروهمیانگین وزن  

  4  جــدولچنین انتهای پروتكل در  و هم چرب غیر الكلي

 ه شده است.  يارا

هــا نشــان داد کــه تفــاوت  تجزيــه و تحلیــل داده 

کننــده  گیرنــده فعال   داری در میــزان تغییــرات بیــان معني 

بافــت کبــدی    آلفا   1 ـساز فعال هم  زوم گاما پروکسي  تكثیر 

ــین    ــگروه بـ ــد   ای هـ ــو   م تلـ   ، p= 0/ 0001د دارد ) وجـ

324 /11F=  يج آزمــون تعقیبــي نشــان داد  (. نتا 1()نمودار

کننــده  گیرنــده فعال   ، داری در میزان تغییرات کاهش معني 

در گــروه    آلفــا   1 ـساز ــفعال هم  زوم گامــا پروکسي  تكثیر 

.  رد وجــود دا  ســالم ـ  کنترل ( نسبت به  p= 0/ 0001)   بیمار 

  تمــرين ـ ر ــبیما  ای ه گروه داری در معني  چنین افزايش هم 

 (041 /0 =p ،)   مكمل ـ  بیمار   (0/ 044 =p  ) ـ  تمرين ـ  ار ــــ ـبیم

ـ  تمرين ـ  بیمار ــو    بیمــار ( نســبت بــه  p= 0/ 0001)   مكمــل 

( و  p= 0/ 041)   تمــرين ـ  بیمار ــ  روه ــــ ـنســبت بــه گ   مكمــل 

 (. 1( مشاهده شد)نمودار p= 0/ 038)   مكمل ـ  بیمار 

ه  هــا نشــان داد ک ــچنــین تجزيــه و تحلیــل داده هم 

فاکتورهــای  میــزان تغییــرات بیــان  داری در ت معني تفاو 

م تلــد   ای ه ــگروه بافــت کبــد بــین   1-ایتنفسي هســته

(. نتــايج  2()نمــودار  =p    ،373 /11F= 0/ 0001) وجــود دارد  

داری در میــزان  آزمون تعقیبي نشــان داد کــاهش معنــي 

  بیمــار در گروه  1ـ  ایفاکتورهای تنفسي هستهتغییرات  

 (0001 /0 =p  نســبت بــه ) وجــود دارد.    ســالم ـ    کنتــرل

  تمــرين ـ بیمار ــ ای ه گروه در داری چنین افزايش معني هم 

 (048 /0 =p ،)   مكمــل ـ  بیمار   (0/ 042 =p  و ) ـ  تمرين ـ  بیمار ــ

ـ  تمرين ـ  بیمار ــو    بیمــار ( نســبت بــه  p= 0/ 0001)   مكمــل 

( و  p= 0/ 040)   تمــرين ـ  بیمار ــ  روه ـــ ـنســبت بــه گ   مكمــل 

 (. 2( مشاهده شد )نمودار  p= 0/ 046)   مكمل ـ  بیمار 
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هــا نشــان داد کــه تفــاوت  تجزيــه و تحلیــل داده 

  Aفــاکتور رونويســي  داری در میزان تغییرات بیان معني 

م تلــد وجــود    ای ه ــگروه بافت کبــدی بــین    میتوکندری 

(. نتايج آزمــون  3( )نمودار  =p  ،324 /11F= 0/ 0001دارد ) 

داری در میــزان تغییــرات  د کاهش معنــي تعقیبي نشان دا 

  بیمـــار در گـــروه    میتوکنـــدری   Aســـي  فـــاکتور رونوي 

 (0001 /0 =p  نســبت بــه ) وجــود دارد.    ســالم    ـ  کنتــرل

  تمــرين ـ بیمار ــ ای ه گروه داری در چنین افزايش معني هم 

 (043 /0 =p ،)   مكمــل ـ  بیمار   (0/ 037 =p  و ) ـ  تمرين ـ  بیمار ــ

ـ  تمرين ـ  بیمار ــو    بیمــار ( نســبت بــه  p= 0/ 0001)   مكمــل 

ـ  بیمار ــ( و p= 0/ 039)  تمرين ـ بیمار  نسبت به گروه   مكمل 

 (. 3( مشاهده شد)نمودار p= 0/ 046)   مكمل 

هــا نشــان داد کــه  جزيه و تحلیل داده در نهايت ت 

  3-ســیرتوئین داری در میزان تغییرات بیــان  تفاوت معني 

هـــای م تلـــد وجـــود دارد  بافـــت کبـــدی بـــین گروه 

 (0001 /0 =p    ،851 /10F=  ــودار  ــ4( )نمـ ــايج آزمـ ون  (. نتـ

داری در میــزان تغییــرات  داد کاهش معنــي  تعقیبي نشان 

ــروه    3 ـسیرتوئین  ــار در گ ــه    ( p= 0/ 0001)   بیم نســبت ب

داری  وجود دارد. همچنــین افــزايش معنــي  سالم ـ  کنترل 

  مكمــل ـ  بیمار ــ  (، p= 0/ 035)   تمــرين ـ  بیمار ــ  ای ه ــگروه در  

 (033 /0 =p  ) مكمل ـ  تمرين ـ  بیمار   (0/ 0001 =p  نســبت بــه )

ـ  بیمار ــ  نســبت بــه گــروه   مــل ك م ـ  مرين ت ـ  بیمار و    بیمار 

( مشــاهده  p= 0/ 045)   مكمــل ـ  بیمار ــ( و  p= 0/ 043)   تمرين 

 (. 4شد)نمودار  
 

 های م تلد قبل و بعد از القای چاقي و انتهای پروتكل های صحرايي )گرم( در گروه میانگین وزن موش   :4جدول  

 انتهای پروتكل د چرب غیر الكليکببعد از  کبد چرب غیر الكليقبل از القای  هاگروه

 50/275 ±  43/13 63/222 ±  711/15 88/158  ±  49/19 ( 8)تعداد  سالم ـ  کنترل

 87/314  ±  24/12 50/154 ±  09/15 63/153 ±  87/15 ( 8)تعداد بیمار

 50/283  ± 37/18 38/260  ± 02/18 00/157  ± 12/18 ( 8)تعداد تمرينـبیمار

 00/298 ±  86/16 50/267  ± 71/18 75/154  ± 00/17 ( 8)تعداد مكملـبیمار

 38/265  ± 27/12 13/251  ± 32/17 63/160 ±  94/17 ( 8)تعداد مكملـتمرينـبیمار

 

 
الیز  با آزمون آن   های م تلد بافت کبد در گروه   آلفا   1-ساز فعال هم  زوم گاما پروکسي  کننده تكثیرگیرنده فعال تغییرات بیان    : 1 نمودار

 (. >p 05/0راهه)در سط   واريانس يک 
a  تفاوت با گروهCN ،b  تفاوت با گروهNAFLD ،c  تفاوت باTRSUPNAF.CN ،رژيم غذايي نرمال :NAFLD ،کبد چرب غیرا لكلي :TRNAF کبد چرب غیرا :

 مكمل. ـ ن تمريـ  ي: کبد چرب غیرا لكلTRSUPNAFمكمل و  ـ : کبد چرب غیرا لكليSUPNAFتمرين، ـ  لكلي
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 (. >p 0/ 05راهه )در سط   ی م تلد با آزمون آنالیز واريانس يک ها بافت کبد در گروه  1-ایفاکتورهای تنفسي هستهتغییرات بیان   :  2 نمودار 

a  تفاوت با گروهCN ،b  تفاوت با گروهNAFLD ،c  تفاوت باTRSUPNAF.CN ال، : رژيم غذايي نرمNAFLD ،کبد چرب غیرا لكلي :TRNAF کبد چرب غیرا :

 مكمل. ـ  تمرينـ  : کبد چرب غیرا لكليTRSUPNAFمكمل و  ـ: کبد چرب غیرا لكليSUPNAFتمرين، ـ  لكلي

 

 
 (. >0p/ 05راهه )در سط   یز واريانس يک مون آنال های م تلد با آز بافت کبد در گروه  میتوکندری Aفاکتور رونويسي تغییرات بیان   : 3 نمودار 

a  تفاوت با گروهCN ،b  تفاوت با گروهNAFLD ،c  تفاوت باTRSUPNAF. CNم غذايي نرمال، : رژيNAFLD ،کبد چرب غیرا لكلي :TRNAF کبد چرب غیرا :

 مكمل. ـمرين تـ: کبد چرب غیرا لكليTRSUPNAFمكمل و  ـ: کبد چرب غیرا لكليSUPNAFتمرين، ـ  لكلي 

 

 
 (. >p 0/ 05هه )در سط   را های م تلد با آزمون آنالیز واريانس يک بافت کبد در گروه  3-سیرتوئینتغییرات بیان   : 4 نمودار 

a  تفاوت با گروهCN ،b  تفاوت با گروهNAFLD ،c  تفاوت باTRSUPNAF. CN ،رژيم غذايي نرمال :NAFLDا لكلي: کبد چرب غیر ،TRNAF کبد چرب غیرا :

 مكمل.  ـ تمرينـ  ي: کبد چرب غیرا لكلTRSUPNAFمكمل و  ـ : کبد چرب غیرا لكليSUPNAFتمرين، ـ  لكلي



 و همكاران  مصطفي کاظمي

 ( 160شماره پي در پي )1402 ذر و دیآـ 5ـ شماره 28ـ دوره له ارمغان دانش مج                                                                                                         646

  بحث

( بــا  NAFLDبیمــاری کبــد چــرب غیــر الكلــي)

اختلال در عملكرد میتوکندری بافت کبدی همراه است.  

SIRT3،  PGC-1α    وTFAM    ــش ــرد  نقـ ــي در عملكـ مهمـ

  (13)  3ـمگاو    (9)فعالیت ورزشي  .(6)رنددا  دریمیتوکن

نقش مهمي در بهبود عملكرد میتوکنــدری و جلــوگیری  

ايــن  هــدف از  لــذا  ،  از اختلال عملكرد میتوکندری دارند

بر   3و امگا  تناوبيبررسي اثر تمرين تعیین و  پژوهش  

چــرب    کبــد  یهــابیوژنز میتوکندری بافت کبــدی موش

 .نزاد ويستار بود  صحراييهای  غیر الكلي در موش

کبــد  نتايج پژوهش حاضر نشان داد کــه القــای 

های بیــوژنز  کــاهش در شــاخ باعث    الكليچرب غیر

ــدری   ــده فعالمیتوکن ــرگیرن ــده تكثی زوم  پروکســي کنن

،  1ـایفاکتورهای تنفسي هسته،  آلفا  1ـسازفعالهم گاما

  3ـ  ســـیرتوئینو    ینـــدرمیتوک  Aفـــاکتور رونويســـي  

همراستا با پژوهش حاضر ژانگ و همكــاران    .شودمي

گیرنــده   ،بیان کبد چرب غیر الكليلقای  نشان دادند که ا

،  آلفا  1-سازفعالهم زوم گاماپروکسي کننده تكثیرفعال

  Aفــاکتور رونويســي  و    1-ایفاکتورهای تنفسي هسته

  .(21)شــودميرا کــاهش  های کبــدی  سلول  میتوکندری

در پژوهشــي نشــان دادنــد کــه  نیــز سهین و همكــاران 

رژيم غذايي پرچــرب باعــث افــزايش التهــاب و کــاهش  

در بافــت    HO-1و    1ـ  ایفاکتورهای تنفسي هستهسط   

اخــتلال عملكــرد  . (22)دوشميهای صحرايي  کبد موش

میتوکندری به عنوان يک عامل مهم در بروز و توسعه  

شناخته شده اســت.    HFDناشي از    ،الكليکبد چرب غیر

تولیــد    هشاختلال عملكرد میتوکندری کبــد، کــه بــا کــا

شود،  انرژی و اختلال در تعادل ردوکس نشان داده مي

ــعه   ــلي را در توس ــش اص ــينق ــر الكل ــرب غی ــد چ   کب

ــای  پژوهش.  (23)دارد ــه  ه ــي نشــان داده ک   NAFLDقبل

کننـــــده  فعالباعـــــث بـــــرهم خـــــوردن تعـــــادل  

فــاکتور  و    آلفا  1-سازفعالهم زوم گاماپروکسي تكثیر

کننــده  بــه عنــوان تنظیم  (24)  میتوکنــدری  Aرونويســي  

کلیدی بیوسنتز میتوکندری و عملكرد فسفوريلاســیون  

. به عنوان مولكول کلیدی در تنظــیم  شوداکسیداتیو مي

زوم  پروکســي کننــده تكثیــرفعالبیــوژنز میتوکنــدری،  

ــا  1-ســازفعالهم گامــا نقــش مهمــي در ترمــوژنز،    آلف

تشكیل میتوکندری و تنظیم متابولیسم گلــوکز و لی یــد  

نیز يكي از    میتوکندری  Aفاکتور رونويسي    کند.ايفا مي

  (1)میتوکنــدری  DNA  های کلیــدی رونويســيکنندهتنظیم

اســت کــه بــا تغییــر فرآينــدهای شــكاف و همجوشــي  

مــــرتبط    میتوکنــــدری  DNA  میتوکنــــدری و تكثیــــر

استیلاسیون کلي   3-سیرتوئینعلاوه بر اين 1.(24)است

  ATPهای میتوکنــدری را کنتــرل کــرده، ســط  پروتئین

ــا    دادهســلول را افــزايش   ــوژنز میتوکنــدری را الق و بی

باعــث کــاهش ســط     3-ســیرتوئین. کمبود  (25)کندمي

ATP    و افزايش ســطROS (26)شــودها ميدر ســلول  .

در    3-سیرتوئیننشان داده شده که بیان    HFDدر مدل  

يابــد و حــذف ايــن ژن منجــر بــه  بافت کبــد کــاهش مي

کاهش قابــل تــوجهي در میــزان متابولیســم اســیدهای  

شــود،  گلیسیريد در کبــد ميچرب و افزايش تجمع تری

از عملكــرد   3-ســیرتوئیندر حالي که بیان بیش از حد 

ــت   ــد محافظ ــردهکب ــروز، ال  ک ــوز  و فیب ــاب و آپوپت ته

 
1-Mitochondrial DNA 
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ــر ايــن  (27)دهــدرا کــاهش مي  (1)ه اتوســیت . عــلاوه ب

منگنــز سوپراکســید    مــي توانــد فعالیــت  3ـ  ســیرتوئین

میتوکندری را    ROS، تولید  دادهرا افزايش    (2)ازديسموت

ــي   ــار اکسايش ــعیت فش ــود وض ــث بهب ــاهش و باع ک

 .(28)شود

نتــايج پــژوهش حاضــر نشــان داد کــه فعالیــت  

های بیــوژنز  ورزشي قادر است روند کاهشي شاخ 

کبــد چــرب غیــر  های صحرايي  میتوکندری را در موش

تاسكین و همكاران  استا، رمعكوس کند. در همین   الكلي

در پژوهشي نشان دادند که تمرين با شدت کــم باعــث  

ــوژنز میتوکندری ــانگرهای بیـ ــزايش نشـ ــده  )افـ گیرنـ

،  آلفا  1ـسازفعالهم زوم گاماپروکسي کننده تكثیرفعال

  Aفــاکتور رونويســي  و    1ـایفاکتورهای تنفسي هسته

در ســرم و    1-هــم اکســیژناز  چنــینو هم  (میتوکنــدری

و    صــفدرچنین  . هم(10)شودميهای نر  عضلات موش

  بــاکــه فعالیــت ورزشــي هــوازی    بیان کردندهمكاران  

زوم  پروکســي کننــده تكثیــرگیرنــده فعال  افزايش بیــان

  1-ایفاکتورهای تنفسي هسته،  آلفا  1ـسازفعالهم گاما

باعــث بهبــود بیــوژنز میتوکنــدری    میتوکندری  DNA و  

هــاس و همكــاران نیــز نشــان دادنــد کــه  .  (29)شودمي

فعالیت ورزشي متابولیسم میتوکندری و بیوژنز کبدی  

کننـــــده  گیرنـــــده فعال  کردنرا از طريـــــق فعـــــال

کبــدی    آلفــا  1ـساز ــفعالهم زوم گامــاپروکســي تكثیــر

  طور که قبلا گــزارش شــده،همان  .(30)ب شدبهبود مي

زوم  پروکســــــي کننــــــده تكثیــــــرگیرنــــــده فعال

کننــده اصــلي بیــوژنز  يک فعال  آلفا  1ـسازعالفهم گاما

میتوکندری اســت و بــا توجــه بــه نقــش آن در بهبــود  

عملكرد میتوکندری ممكــن اســت اثــرات مفیــد فعالیــت  

  .(30و  31)کنــد  وســاطتورزشــي بــر عملكــرد کبــد را  

زوم  پروکســـي کننـــده تكثیـــرگیرنـــده فعالافـــزايش  

باعــث    پس از فعالیت ورزشــي ،آلفا 1ـسازفعالهم گاما

فاکتورهای  و  1ـ ایفاکتورهای تنفسي هستهشدن  فعال

ــاکتور    2ـایتنفســي هسته ــال آن ف ــه دنب ــه ب شــده، ک

Aرونويسي میتوکندری  
  عملكردهایشود تا فعال مي (3)

ــدری   ــگمیتوکن ــود  هماهن ــین  هم  1.(32)ش ــده  چن گیرن

  آلفــا  1ـسازفعالهم زوم گاماپروکسي كثیرکننده تفعال

آدنوزين تری فســفات/آدنوزين منــو    ثیر نسبتأتحت ت

AMPپروتئین کینــاز فعــال شــده بــا   با مسیرفسفات 
 (4)  

AMPپروتئین کیناز فعال شده با  مرتبط است. پروتئین  
 

طي انقباضــات عضــلاني از طريــق مســیرهای هــوازی  

ــال شــده و فسفوريلاســیون و رونو ــده    يســيفع گیرن

  آلفــا  1ـسازفعالهم زوم گاماپروکسي کننده تكثیرفعال

و    1ـایفاکتورهــای تنفســي هستهرا انجــام داده و بــا  

بــرای تحريــک بیــوژنز    2ـایفاکتورهای تنفسي هسته

از سوی ديگر، افزايش   .(33)میتوکندری در تعامل است

میتوکندريايي باعث افزايش بیان    3ـسیرتوئین  محتوای

های کدکننده میتوکندری از طريــق مســیر ســیگنال  ژن

AMPفعال شده بــا  پروتئین کیناز  
کننــده  گیرنــده فعال  ـ  

پاســخ    ـآلفا ــ  1ـساز ــفعالهم زوم گامــاپروکســي تكثیر

شــده و بــه دنبــال آن    گیرنده وابسته اســتروژني آلفــا

میتوکندری را کــاهش    ROSافزايش و تولید    ATPتولید  

 
1-Hepatocyte Apoptosis 
2-Manganese Superoxide Dismutase 
3-Mitochondrial Transcription Factor A 
4-AMP-Activated Protein Kinase 
 

 

 



 و همكاران  مصطفي کاظمي

 ( 160شماره پي در پي )1402 ذر و دیآـ 5ـ شماره 28ـ دوره له ارمغان دانش مج                                                                                                         648

عمدتاً در میتوکنــدری بیــان   3-سیرتوئین .(34)دهد مي

شود و اثرات محافظتي متعددی بــر میتوکنــدری در  مي

شــرايط فشــار اکسايشــي، هی رگلیســمي و ترکیــ   

اين وجود غیارون و همكــاران    اب  اسیدهای چرب دارد.

نشان دادند که سه هفته تمــرين يــک و دوبــار در روز  

داری بر نشانگرهای بیوژنز میتوکنــدری از  ثیر معنيأت

زوم  پروکســـي کننـــده تكثیـــرگیرنـــده فعالقبیـــل  

فعال کننده تكثیــر پروکســي  و  آلفا    1ـسازفعالهم گاما

های کــه دارای  چنین در موشهم. (35)ندارد (1)ازوم آلف

های تحتاني بودنــد نشــان  اختلال در جريان خون اندام

های بیــوژنز  ثیری بر ژنأداده شد که تمرين ورزشي ت

ها مربــوط  شايد تفاوت در يافته.  (36)میتوکندری ندارد

ی ذکــر  اه ــباشــد کــه در پژوهشها ميبه نوع آزمودني

هــای دارای  و موش های انسان ســالماز آزمودني  شده

اســتفاده شــده در    اختلال جريان خــون انــدام تحتــاني

های حیواني مبتلا  حالي که در پژوهش حاضر از نمونه

 استفاده شده است.  كليکبد چرب غیر ال   به

از ديگر نتــايج پــژوهش حاضــر افــزايش بیــان  

زوم  پروکســــــي کننــــــده تكثیــــــرگیرنــــــده فعال

،  1ـایفاکتورهای تنفسي هسته،  آلفا  1ـسازفعالهم گاما

کبــدی    3ـسیرتوئینو    میتوکندری  Aفاکتور رونويسي 

ــرف امگاـ ـ ــد از مص ــای  در موش  3ـبع ــرب  ه ــد چ کب

همكاران نشان دادنــد کــه  و   کريستوفانو  بود.  الكليغیر

ــه ــار هفت ــزايش  تجــويز چه ــاهي باعــث اف ای روغــن م

کننــده  گیرنــده فعالو    2ـایفاکتورهــای تنفســي هسته

در بافــت    آلفــا  1ـساز ــفعالهم زوم گاماپروکسي تكثیر

ــد موش ــین روســیگنول و  . هــم(15)شــودميهــا  کب چن

 اســید  ايكوزاپنتانويیــکه مكمل  همكاران نشان دادند ک

(EPA) دوکوزاهگزانوئیک اسید(DHA)     با افــزايش ســط

زوم  پروکســــــي کننــــــده تكثیــــــرگیرنــــــده فعال

باعث بهبود بیوژنز میتوکندری   آلفا 1ـسازفعالهم گاما

ــ  موش ــايي و هی وکام ــد پ ــد، عضــلات ک ــا  در کب ه

  3ـنشــان دادنــد کــه امگا ــنیــز  شن و همكاران  شود. مي

 ــ ــود بی ــق فعالبهب ــدری را از طري ــازی  وژنز میتوکن س

ــا   ــال شــده ب ــاز فع ــروتئین کین AMPپ
ــد.  انجــام مي  ده

های  چنــین قــادر اســت فسفوريلاســیون گیرنــدههم

ــیگنالینگ ــت ســ ــايین دســ ــیر پــ ــولین و مســ               انســ

را در بافــت چربــي و کبــد افــزايش   B (2)پروتئین کیناز 

 ــ ث بازســـازی عملكـــرد  دهـــد و از ايـــن طريـــق باعـ

بهبود چاقي و مقاومت بــه انســولین در    میتوکندريايي،

اسید چرب    1 .(14)شود  رژيم غذايي پر چربهای موش

EPA  زوم  پروکســي کننده تكثیــرفعالگیرنده  ش  با افزاي

کاهش تجمع    ،1-هم اکسیژناز  /آلفا  1-سازفعالهم گاما

افــزايش فسفوريلاســیون    و  اسیدهای چرب و فیبــروز

کبــد چــرب غیــر  باعث بهبــود بیمــاری   گیرنده انسولین

هــم  لیــد  تو  3ـامگا ــچنین  هم  .(37)شودها ميموش الكلي

ــیژناز ــازی    1-اکس ــال س ــق فع ــای  را از طري فاکتوره

ــزايش فشــار  1-ایتنفســي هســته ــزايش داده و از اف اف

جلــوگیری    هیــدروژن پراکســیدازاکسايشــي ناشــي از  

اده شــد کــه  قبلــي نشــان دی هاپژوهش. در (38)کندمي

را در بافــت چربــي مــوش   1-هم اکسیژنازبیان    3ـامگا

دهــد  افــزايش داده کــه نشــان مي  رژيم غذايي پر چرب

 
1-Peroxisome Proliferator-Activated Receptor α 
2-Protein kinase B 
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گری  نقــش مهمــي در میــانجي  1-هــم اکســیژنازالقــای  

  .(37)کندايفا    3ـاکسیداني و ضد التهابي امگااثرات آنتي

ــژ ــر  در پ ــر اث ــانوهش حاض ــرين    همزم ــاوبيتم و    تن

های بیــوژنز میتوکنــدری  بــر شــاخ  3ـمصرف امگا ــ

  هایبررســيبیشتر از اثــر هــر کــدام بــه تنهــايي بــود.  

 ــ  تمـــرينزمـــان  محـــدودی اثـــر هم را بـــر    3ـو امگاـ

در    انــد.ســي کردهرهای بیوژنز میتوکندری برشاخ 

نشــان دادنــد  يانگ و همكــاران    هایپژوهشيكي از اين  

شده بــا دوکوزاهگزانوئیــک  ترکی  رژيم غذايي غني  که

ــان    (1)(DHAاســید) و ورزش هــوازی باعــث افــزايش بی

فعــال   ،(2)1کارنیتین پالمیتیل ترانسفرانوز نــوع   هایژن

پــروتئین  ســازی  و فعال کننده تكثیر پروکسي زوم آلفا

AMPکیناز فعال شــده بــا 
های  بــه عنــوان تنظــیم کننــده  

رب شده و از اين طريق باعث  اکسیداسیون اسیدهای چ

طــي    کبــد چــرب غیــر الكلــيخیر انداختن پیشرفت  أبه ت

چنــین میتــو و همكــاران بیــان  هم .(39)شــودچــاقي مي

)ALA(آلفا لینولئیــک اســید    کردند که ترکی  تمرين و
(3)  

ثیر بیشتری بر کاهش چربي کبدی نسبت به هر کدام  أت

  ترکیــ  دهــدمينشــان   هابررســي  .(40)به تنهايي دارد

هــای  قادر به کاهش آنزيم  3ـتمرين همراه با مكمل امگا

ــدی ــط  آنتي،  (41)کب ــزايش س ــاهش  اف ــیدان و ک اکس

ها اثــر  ايــن يافتــه.  اســت  (42)شاخ  پراکسیداســیون

و فعالیت ورزشي    3ـسازی امگاسودمند احتمالي مكمل

کبد چرب  های  ی در موشز میتوکندررا بر مسیر بیوژن

گیرنــده  ســازی  که احتما ً بــا فعال نشان داده الكليغیر

،  آلفا  1ـسازفعالهم زوم گاماپروکسي کننده تكثیرفعال

  Aفــاکتور رونويســي  ،  1ـ  ایفاکتورهای تنفسي هســته

  شــود. بنــابراينواســطه مي 3ـسیرتوئینو  میتوکندری

و    فعالیــت ورزشــي  بــه دنبــالها افزايش ايــن شــاخ 

ه عنوان يک رويكــرد  بتوان ميرا  3ـمصرف مكمل امگا

  .در نظر گرفــت الكليکبد چرب غیردرماني برای بهبود 

تــوان بــه عــدم  های پــژوهش حاضــر مياز محــدوديت

پروتئین کیناز فعال شــده بــا  گیری میزان فعالیت  اندازه

AMP
اشاره کرد کــه نقــش مهمــي در تنظــیم و فعالیــت    

ــوژنز ــیر بی ــدری  مس ــي  دارد. هم  میتوکن ــین بررس چن

توانســت  اکســیدان ميتغییرات سطوح اکســیدان و آنتي

 ــ ــل م ــرين و مكم ــرات تم ــر اث ــد.ؤدر درا بهت   ثر باش

تـــي  هـــای آشـــود در پژوهشبنـــابراين توصـــیه مي

پروتئین کیناز فعــال  مسیرهای سیگنالینگ مهم)از قبیل  

( و میــزان فشــار اکسايشــي نیــز مــورد  AMPشــده بــا  

ــرد ــرار گی ــابي ق ــژوهش حاضــر و    .ارزي ــه پ ــا توج ب

های قبلي که در اين زمینه انجام شد، پیشــنهاد  پژوهش

گردد بــرای بهبــود وضــعیت متــابولیكي و عملكــرد  مي

از ترکیــ  تمــرين   کبد چرب غیر الكليبهتر در بیماری  

 1استفاده شود.    3ـهوازی و امگا

 

 گیرینتیجه

و    نشان داد که تمرين ورزشي حاضرهای داده

قادر به    کبد چرب غیر الكليدر شرايط    3ـاچنین امگهم

هــای  تعديل بیوژنز میتوکندری از طريق افزايش در ژن

چنین مطالعه حاضر نشان  همثر در اين مسیر است. ؤم

 
1-Docosahexaenoic acid(DHA) 
2-Carnitine palmitoyltransferase 

3-Alpha-linolenic acid 
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و    تنــاوبيداد کــه ترکیــ  از ايــن دو)فعالیــت ورزشــي  

در  افزايــي بــوده و  ( دارای اثرات هم3ـسازی امگامكمل

رژيم  ناشي از    ر الكليکبد چرب غیجلوگیری از توسعه  

 نقش مهمي دارد.  و درمان آن    غذايي پر چرب

 

 تشكرتقدير و 

  دکتــری  نامــه مقطــعمقاله برگرفته از پايان  اين

بــــا کــــد اخــــلاق    فیزيولــــوژی ورزشرشــــته  

IR.IAU.AMOL.REC.1401.116    دانشگاه آزاد اســلامي  از

  باشــد کــه بــا حمايــت مــالي ايــنميواحد آيت الله آملي  

بدين وســیله، نويســندگان تشــكر و    جام شد.دانشگاه ان

 دارند.   اعلام مي دانشگاهي  واحدقدرداني خود را از اين 
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Abstract 
 

 
Background & aim: Non-alcoholic fatty liver disease(NAFLD) is an important cause of chronic 
liver disease worldwide. Mitochondrial dysfunction has been proven to be closely associated with 
NAFLD. The aim of the present study is to investigate the effect of interval training and omega-3 on 
mitochondrial biogenesis in liver tissues of NAFLD rats. 
 
Methods: In the experimental study conducted in 2022 at Amol Azad University, 40 male Wistar 
rats (mean weight 156.98±7.82) were divided into 5 groups: Control-Normal (CN), NAFLD, NAFLD-
Training (TRNAF), NAFLD-Supplement (SUPNAF) and NAFLD-Training-Supplement 
(TRSUPNAF). The supplement groups received 1 g of Omega-3 (per kg of body weight) orally 
during the intervention period. Interval training program including running on treadmill with a speed 
of 14-28 meters per minute, was performed 5 days a week for eight weeks. The genes expression 
of Peroxisome  proliferator-activated receptor-γ coactivator 1-α (PGC-1α), Nuclear respiratory 
factor 1 (Nrf1), Mitochondrial transcription factor A (Tfam) and Sirtuin 3 (SIRT3) were measured by 
Real Time PCR. Data were analyzed by one-way analysis of variance and Tukey post hoc test at 
the P<0.05. 
 
Results: Induction of NAFLD decreased the expression of PGC-1α, Nrf1, Tfam  and SIRT3  
(p=0.0001). The expression of PGC-1α, Nrf1, Tfam  and SIRT3  was significantly increased in 
TRNAF (p=0.041, p=0.048, p=0.043 and p=0.035 respectively), SUPNAF (p=0.044, p=0.042, 
p=0.037 and p=0.033 respectively) and TRSUPNAF (respectively, p=0.0001, p=0.0001, p=0.0001 
and p=0.0001) groups compared to NAFLD; and also, TRSUPNAF compared to TRNAF (p=0.041, 
p=0.040, p=0.039 and p=0.043 respectively) and SUPNAF (p=0.038, p=0.046, p=0.046 and 
p=0.045 respectively) group.  
 
Conclusion: The results indicated that exercise training along with omega-3 in the condition of 
NAFLD was able to modulate mitochondrial biogenesis through an increase in the genes involved 
in this pathway. Moreover, the combination of Interval exercise training and Omega-3 
supplementation has synergistic effects. 
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