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 مقدمه.  1
  1در راستاي افزایش بروز چاقی و دیابت، کبد چرب غیرالکلی 

اصلی   علل  از  یکی  و  دارد  جهان  در  بالایی  شیوع  نیز 
می بیماري  شناخته  کبدي  مزمن  ( هاي  چرب  1شود  کبد   .(

 
1 Non Alcoholic Fatty Liver Disease 

غیرالکلی با چاقی، سندرم متابولیک و دیابت، در ارتباط است  
آسیب 2(  دیدگاه  از  و  گسترده )  طیف  شامل  از  شناسی  اي 

در   چربی  تجمع  از  است  ممکن  که  است  کلینیکی  علائم 
کبدي و یک استئاتوز کبدي ساده تا استئاتوهپاتیت  پارانشیم  

 08/02/1398تاریخ دریافت:  
 22/04/1398تاریخ پذیرش: 

 ها:کلیدواژه
ف  رشد    -یبروبلاستیفاکتور 

کبد   یماري، ب1-، پاراکسوناز 21
                                                          .یرالکلیچرب غ

 چکیده
 

ت که خطر بروز ب  یتجمع چرب  یرالکلی،کبد چرب غ زمینه و هدف    ینومايکارسـ  ی،عروق   -یقلب  یماريدر کبد اسـ
گردد. هدف مطالعه  يکبد  یاحتمالاً سـبب کاهش چرب  تواندیم یبدن  یناتو تمر  دهدیم  یشرا افزا یابتو د يکبد

در  PON-1  یمو آنز FGF-21  یبا شدت بالا و متوسط بر سطوح سرم  يهواز  ینهشت هفته تمر یرتأث  یحاضر، بررس
 .بود یرالکلیکبد چرب غ

طور  گرم) به   210±10ا میانگین وزن  سر موش صحرایی نر بالغ ویستار (ب  40در این مطالعه تجربی    هامواد و روش 
) تمرین  5) تمرین با شدت بالا و  4) سالین  3) کنترل (کبد چرب)  2) کنترل (سالم)  1تصادفی به پنج گروه مساوي  

دقیقه انجام    45با شدت متوسط تقسیم شدند. دوره تمرین در مدت هشت هفته، پنج جلسه در هفته و هر جلسه  
.  شد  آوريجمع   ناشتایی  ساعت   12  وضعیت  در   و  تمرینی  جلسه  آخرین   از   پس  ساعت  48  در  سرمی  هاي شد. نمونه

 .گرفت قرار  استفاده  مورد P < 0.05 سطح در  توکی آزمون و طرفهیک  واریانس آنالیز
در گروه تمرین با شدت بالا و شدت متوسط در مقایسه با گروه کنترل (کبد چرب)    FGF-21سطوح سرمی    هایافته

در گروه تمرین با شدت بالا و شدت متوسط    PON-1. همچنین سطوح سرمی  (P≤0.001)کاهش معناداري داشت  
مرینی  و تفاوت معناداري بین دو گروه ت  (P≤0.01)در مقایسه با گروه کنترل (کبد چرب) کاهش معناداري داشت  

 .مشاهده نشد
افزا  FGF-21با شدت بالا و متوسط با کاهش    یورزش  ینمطالعه، تمر  ینا  یجطبق نتا  گیرينتیجه  PON-1یشو 

 گردد.  یرالکلی مبتلا به کبدچرب غ یی صحرا يهادر موش  يسبب کاهش خطرات اختلالات کبد  تواندی م یسرم
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 6، شمارة 27دورة ، 1399بهمن و اسفند دانشگاه علوم پزشکی سبزوار، 

). از آنجا  3) و سیروز کبدي، متغیر باشد ( NASH(   1غیرالکلی 
پیدایش   نامناسب در  بدنی  فعالیت  و  است چاقی  که ممکن 
زندگی؛   سبک  تغییر  باشد،  داشته  مهمی  نقش  بیماري  این 

می  مناسب،  بدنی  فعالیت  و  وزن  کاهش  راهکار  شامل  تواند 
). مطالعات نشان  4اي در درمان این بیماري باشد ( دانه خردمن 

و  می  چربی  ساز  و  سوخت  در  اختلال  هرگونه  دهد 
تواند در آسیب و امراض کبدي، نقش مهمی  کربوهیدرات می 

فیبروبلاستی   رشد  فاکتور  راستا،  این  در  باشد.    221داشته 
 )FGF21 به رشد  )  فاکتورهاي  خانواده  از  عضو  یک  عنوان 

به فیبروبلاس  پانکراس  تی،  و  چربی  بافت  کبد،  از  عمده  طور 
می  نقش  بیان  چربی،  و  گلوکز  متابولیسم  تنظیم  در  و  شود 

 ) نقش 5دارد   .( FGF21  بافت در  گلوکز  بازجذب  افزایش  در 
و   چرب  اسیدهاي  سنتز  مهار  انسولین،  از  مستقل  و  چربی 

) و امکان دخالت در سنتز انسولین،  6تریگلیسرید در کبد ( 
هاي بتاي پانکراس  گلوکاگون و القاي بیان سلول   مهار ترشح 

) گزارش شده است. ممکن است  7در وضعیت هایپرگلیسمی ( 
لیپولیز بافت چربی و کاهش  FGF21 بیشتر نقش  در تنظیم 

)، با این وجود، سطوح سرمی  8وزن توده چربی نمایان گردد ( 
این پپتید در افراد چاق و مبتلایان به کبد چرب غیرالکلی را  

 ). 9اند ( لا گزارش کرده با 
از سوي دیگر، افزایش استرس اکسیداتیو و التهاب، نقش  
از   یکی  دارد.  کبدي  بیماري  پیشرفت  و  شروع  در  اساسی 
غیرالکلی،   چرب  کبد  یا  کبدي  اختلال  درجات  نشانگرهاي 

پاراکسوناز اندازه  پاراکسوناز  به   3گیري  آنزیم  فعالیت    1- ویژه 
 )PON-1 ئین پاراکسوناز شامل سه آنزیم  ). پروت 10باشد ( ) می

پاراکسوناز 1- پاراکسوناز  پاراکسوناز   2- ،  ژن    3- و  و  است 
). در  11قرار دارد (   7- کدکننده آن روي بازوي بلند کروموزم 

پاراکسوناز  آنزیم  آنتی   1- واقع،  که سبب  یک  است  اکسیدان 
شود  کاهش استرس اکسیداتیو با هیدرولیز لیپوپراکسید می 

به  10(  با توجه  بتااکسیداسیون اسیدهاي چرب و  ).  افزایش 
کبد   در  اکسیداتیو  استرس  و  لیپیدي  پراکسیدهاي  تولید 

 ) غیرالکلی  پاراکسوناز 12چرب  آنزیم  نقش  درك    1- )  قابل 
آنزیم می  این  این رابطه، نشان دادند فعالیت  تواند  است. در 

نقش مؤثري در توسعه و پیشرفت آسیب کبدي از استئاتوز  
پیشرفته  مراحل  (   تا  باشد  داشته  چرب  کار   ). 13کبد 

اخلاق:  مجوز  با  رو  پیش   تحقیقاتی 
R.IAU.SARI.REC.1397.8     در دانشگاه علوم پزشکی واحد

 ساري ثبت شد. 
چرب   کبد  با  مقابله  راهکارهاي  بررسی  خصوص  در 

 
1 Non Alcoholic Steatohepatitis 
2-Fibroblast growth factor 21 

خوبی  غیرالکلی، مطالعات نشان دادند فعالیت بدنی چنانچه به 
ا  بسیاري  درمان  در  شود  اجرا  و  کبدي،  طراحی  اختلالات  ز 

). در این ارتباط، چگونگی تأثیر فعالیت بدنی  14مؤثر است ( 
بر   تمرین  شدت  جمله  از  ورزشی  تمرینات  متغیرهاي  و 

FGF21   در وضعیت کبد چرب    1- و فعالیت آنزیم پاراکسوناز
غیرالکلی در مطالعات انسانی و حیوانی، درك کاملی را ارائه  

هاي چاق یک  د در رت دهد. از جمله این که گزارش ش نمی 
دوره تمرینات با شدت بالا نسبت به شدت متوسط، منجر به  

غلظت  FGF21 افزایش   هرچند  شد؛  چربی  و  عضله  بافت 
(   FGF21سرمی   نداشت  بازنگري  15تفاوتی  که  درحالی   .(

نمونه  با  همراه  مطالعات  به  را  بیشتري  ابهامات  انسانی،  هاي 
افراد جوان سالم  ، یک دوره تمرین  دارد. گزارش شد که در 

 ) هفته  هشت  مدت  در  بالا  شدت  با  ماه  16هوازي  سه  و   (
 ) متوسط  با شدت  مقاومتی  و  هوازي  ترکیبی  )  17تمرینات 

افزایش   دیگر،    FGF21سبب  سوي  از  است.  شده  سرمی 
) سطوح سرمی آن بعد از  17) و حتی کاهش ( 18تغییر ( عدم 

.  هاي مختلف نیز گزارش شده است تمرینات ورزشی با شدت 
تمرینات   و  بدنی  فعالیت  با  مرتبط  سازگاري  نوع  همچنین 

پاراکسوناز  فعالیت  از  شده  گزارش  مطالعات    1- ورزشی  در 
هاي صحرایی، شش  مختلف کامل درك نشده است. در موش 

افزایش   با  چند  هر  بالا  و  متوسط  شدت  با  تمرینات  هفته 
پاراکسوناز  با شدت    1- سرمی  تأثیر تمرینات  همراه شد ولی 

( بالا   بود  متوسط  شدت  از  ماه  19بیشتر  سه  مقابل،  در   .(
افزایش   سبب  نتوانست  متوسط  شدت  با  هوازي  تمرینات 

افراد گروه تمرینی نسبت به گروه کنترل    1- سرمی پاراکسوناز 
 ) در  20گردد  مطالعاتی  محدودیت  به  توجه  با  رو  این  از   .(

پاسخ   و  سازگاري  پاراکسوناز   FGF21خصوص  به    1- و 
و   غیرالکلی  چرب  کبد  به  مبتلایان  در  ورزشی  تمرینات 

اي تأثیر تمرین هوازي با شدت  همچنین تبیین نقش مقایسه 
رت  در  مطالعه  این  متوسط،  و  کبدچرب  بالا  به  مبتلا  هاي 

 .   غیرالکلی انجام شده است 

 هامواد و روش. 2
سال   در  که  است  تجربی  نوع  از  حاضر  در    1397پژوهش 

سر موش صحرایی نر    40دانشگاه آزاد واحد ساري انجام شد.  
گرم مورد    210± 10روزه و با محدوده وزنی تا    110ویستار  

مطالعه قرار گرفتند. در طول دوره پژوهش، حیوانات از آب و  
پلیت شرکت خوراك دام پارس تهران برخوردار بودند. دماي  

3-paraoxonase-1 (PON1) 
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 6، شمارة 27، دورة  1399بهمن و اسفند دانشگاه علوم پزشکی سبزوار،    

حیوانات   سانتی   23تا    20اتاق  چ درجه  و  رخه  گراد 
تاریکی و    12روزي  شبانه  برقرار    12ساعت  ساعت روشنایی 

المللی  بود. اصول نگهداري این حیوانات براساس قوانین بین 
تصویب   به  و  شد  تنظیم  آزمایشگاهی،  حیوانات  از  حمایت 
شماره:   با  ساري  واحد  اسلامی  آزاد  دانشگاه  اخلاق  کمیته 

R.IAU.SARI.REC.1397.8   گرو دو  به  حیوانات  ه  رسید. 
صورت تصادفی تقسیم  سر) به  32سر) و کبد چرب (   8سالم ( 

از القاي کبد چرب غیرالکلی،   شدند. سپس گروه بیمار پس 
سر)، سالین    8تصادفی به چهار زیرگروه کنترل (کبد چرب) ( 

سر) و بیمار با تمرین    8سر)، بیمار با تمرین با شدت بالا (   8( 
تئاتوز یا کبد  سر) تقسیم شد. براي القاي اس   8شدت متوسط ( 

استفاده   پرچرب  امولسیون  گاواژ  پروتکل  از  غیرالکلی  چرب 
آنزیم  چرب،  کبد  تشخیص  و  تأیید  براي  البته  که  هاي  شد 
هاي  کبدي نیز سنجیده شدند. بر این اساس، حیوانات گروه 

  Tکبد چرب، علاوه بر رژیم غذایی معمول، به مدت شش هفته 
(رأس ساعت   روزانه  گاواژ  ام   8تحت  پرچرب  صبح)  ولسیون 

گرم)،  400قرار داشتند. امولسیون پرچرب شامل روغن ذرت ( 
 ) اکسی کولات  (  10سدیم دي  کلسترول  گرم)،    100گرم)، 

 ) شیر  کامل  ( 80پودر  ساکارز  توئین 150گرم)،    80گرم)، 
گلیکول    36/ 4(  پروپیلن  گرم)،    31/ 1(   80گرم)، 

  1/ 5گرم)، مواد معدنی (   10گرم)، نمک (   2/ 5ویتامین ( مولتی 
لیتر  میلی   10صورت  میلی لیتر) و به   300گرم) و آب مقطر ( 

 ). 21در هر کیلوگرم وزن بدن حیوان بود ( 
( گروه  هفته  یک  مدت  به  تمرینی  تمرین)    6هاي  جلسه 

دقیقه    10صورت  قبل از شروع تمرینات با استرس تمرینی به 
متر بر دقیقه آشنا شدند.    10دویدن روي نوارگردان با سرعت  

ت  مطالعه  پروتکل  از  برگرفته  متوسط  و  بالا  شدت  با  مرین 

 
1.Kartinah 
2.MOUSE FGF-21 ELISA KIT (ab212160), MOUSE PON-1 

). کل زمان هر جلسه تمرینی  15و همکاران بود (   1کارتیناه 
صورت پنج روز در هفته و به مدت هشت  دقیقه بود که به   45

(جدول   داشت  ادامه  مشخصات  1هفته  با  اخلاق  کد   .( 
R.IAU.SARI.REC.1397.8    واحد اسلامی  آزاد  دانشگاه  از 

 ردید.  ساري اخذ گ 
  12ساعت پس از آخرین جلسه تمرینی و در حالت    48

ماده   صفاقی  درون  تزریق  با  حیوانات  تمام  ناشتایی  ساعت 
گرم بر کیلوگرم وزن بدن)  میلی   40بیهوشی حاوي کتامین ( 

( و   ( میلی   4زایلازین  بر کیلوگرم)  و  15گرم  بیهوش شدند   (
انجام گرفت.  خون  قلب حیوان  از بطن چپ  با سرنگ  گیري 

نمونه  به مدت  سپس  با سرعت    15ها  در    4000دقیقه  دور 
دقیقه سانتریفیوژ شدند و سرم حاصل در دماي انجماد منفی  

سانتی   80 به  درجه  آزمایش  زمان  در  و  شد  نگهداري  گراد 
از  روش   منظور،  همین  به  گرفتند.  قرار  بررسی  مورد  الایزا 
ها ساخت کشور ایالات  هاي آزمایشگاهی مخصوص موش کیت 

فیبروبلاستی   2متحده  فاکتور رشد    21- براي سنجش غلظت 
حساسیت   اندازه   1/ 47(با  دامنه    600تا    9/ 37گیري  و 

میلی  بر  پاراکسوناز پیکوگرم  و  حساسیت  1- لیتر)  و    10(با 
اند  میلی 10000تا    15/ 6گیري  ازه دامنه  بر  لیتر)  پیکوگرم 

 استفاده شد. 
براي   شاپیروویلک  آزمون  آماري،  تحلیل  و  تجزیه  در 

توزیع داده  بودن  نرمال  براي تجانس  بررسی  لون  ها و تست 
)  ANOVAطرفه ( ها استفاده شد. آنالیز واریانس یک واریانس 

گروه  بین  تفاوت  بررسی  براي  توکی  آزمون  شرط و  با    ها 
با  )  α≥ 0/ 05صدم (   5تر یا برابر با  معنادار بودن آلفا کوچک 

 انجام پذیرفت.    20نسخه    SPSSافزار  استفاده از نرم 

KIT (EK1621). 

 ) 15. ویژگی پروتکل تمرین دویدن روي نوارگردان با شدت بالا و متوسط (سرعت دویدن بر مقیاس متر بر دقیقه) (1جدول 
 سرد کردن

 دقیقه)  5(
 تمرین اصلی

 دقیقه)  30(
 گرم کردن 

 دقیقه)  10(
 هفته

 

 
 

5m/min 

20  ) سرعت    30تناوب  با  سرعتی  ثانیه   60و    29ثانیه 
 )  (13m/minفعال با سرعت استراحت 

10 m/min 14تا 
تمرین با شدت  

با سرعت    30تناوب (  20 بالا   60و    35تا    29ثانیه سرعتی 
 ) (13m/minثانیه استراحت فعال با سرعت 

10 m/min 5 8تا 

 
 

5m/min 

دقیقه   20+    12دقیقه با سرعت    5+  5دقیقه با سرعت  5
 (m/min)18با سرعت 

10 m/min 14تا 

تمرین با شدت  
دقیقه   20+  16دقیقه با سرعت    5+10دقیقه با سرعت  5 متوسط 

 (m/min) 22با سرعت 
10 m/min 5 8تا 
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 هاي پژوهش . یافته 3

 )  FGF21(   21. فاکتور رشد فیبروبلاستی  1.3
ها در همه  ها نشان داد توزیع داده تجزیه و تحلیل آماري داده 

ها برقرار بود. همچنین  واریانس ها طبیعی و اصل تجانس  گروه 
طرفه نشان داد تفاوت معناداري  مقایسه با آنالیز واریانس یک 

( بین گروه  دارد  بین  P˂ 0/ 001ها وجود  ). همچنین مقایسه 
و   سالم  کنترل  گروه  بین  داد  نشان  توکی  آزمون  با  گروهی 
داشت   وجود  معنادار  تفاوت  سالین،  و  شاهد  بیمار 

 )001 /0 ˂P ( گ بین  همچنین  میان  روه .  تفاوت  بیمار،  هاي 
گروه شاهد با هر دو گروه تمرین با شدت بالا و شدت متوسط،  

هاي  با این وجود، تفاوت میان گروه   ). P˂ 0/ 05( معنادار است 
 ) سالین  و  شدت  P˃ 0/ 05شاهد  و  بالا  شدت  با  تمرین  و   (

 ). 1معنادار نیست (نمودار    ) P˃ 0/ 05( متوسط  
 ) PON-1( 1- . آنزیم پاراکسوناز  2.3

نشان  آماري،  تحلیل  و  داده تجزیه  نرمال  توزیع  هاي  دهنده 
گروه   1- پاراکسوناز  همه  تجانس  در  اصل  و  برقراري  و  ها 

طرفه  ها بود. همچنین مقایسه با آنالیز واریانس یک واریانس 
ها وجود داشت  این متغیر نشان داد تفاوت معناداري بین گروه 

 )001 /0 ˂P  مقایسه بین گروهی با آزمون توکی نیز نشان .(
داد بین گروه کنترل سالم با هر دو گروه بیمار شاهد و سالین،  

بین گروه ) P˂ 0/ 001( تفاوت معنادار وجود داشت   هاي  . در 
بیمار، تفاوت میان گروه شاهد با هر دو گروه تمرین با شدت  

ت  هرچند تفاو   ). P˂ 0/ 05( بالا و شدت متوسط معنادار بود  

هاي شاهد و سالین و همچنین تمرین با شدت بالا  میان گروه 
  ). 2- معنادار نبود (نمودار   ) P˃ 0/ 05( و شدت متوسط  

 گیري یجه . بحث و نت 4
هاي صحرایی تحت رژیم  پژوهش حاضر نشان داد که در موش 
سرمی به میزان    FGF21غذایی پرچرب یا گروه شاهد، مقدار  

داشت    271 افزایش  کنترل سالم  گروه  با  مقایسه  در  درصد 
هاي  در بافت   FGF21که در واقع، بازتابی از وجود مقاومت به  

دهنده وضعیت پاتولوژیک و پیشرفت وضعیت  مختلف و نشان 
چرب   کبد  حتی  و  چاقی  متابولیکی،  اختلالات  دیابتی، 

 ) باشد  یک 21غیرالکلی  وضعیتی،  چنین  در  هشت    ).  دوره 
میزان  هفته  به  بالا  شدت  با  تمرینات  از  و    42/ 8اي  درصد 

درصد در مقایسه با    46/ 6تمرین با شدت متوسط به میزان  
سرمی همراه شد، در    FGF21 گروه شاهد با کاهش معنادار  

که شدت تمرین، تفاوت معناداري را رقم نزد.کارتیناه    حالی 
 ) همکاران  تفاوت 2018و  دادند  نشان  نیز  بین    )  معناداري 

شدت بالا و متوسط تمرینات در اثرگذاري بر غلظت سرمی  
FGF21   سو  ). هم 6هاي صحرایی چاق وجود ندارد ( در موش

با پژوهش حاضر، تحقیقات نشان داد در افراد چاق یک دوره  

تمرین تناوبی با شدت بالا علاوه بر بهبود حساسیت انسولینی  
کاهش   سبب  جربی،  کاهش  ها  آزمودنی سرمی    FGF21و 

با نتیجه پژوهش حاضر، در بسیاري از  23شود ( می  ). مغایر 
مطالعات انسانی گزارش شد که تمرینات ورزشی (صرف نظر  

) با افزایش  23) و بالا ( 24از مدت تمرین) با شدت متوسط ( 
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رسد یکی از  شود. به نظر می سرمی همراه می FGF21 سطوح  
ها و سطوح  آزمودنی   دلایل احتمالی اختلاف نتایج مطالعات به 

حاضر    FGF21اولیه   پژوهش  در  باشد.  وابسته  آنها  سرمی 
گروه شاهد بسیار بالاتر از گروه کنترل سالم    FGF21سطوح  

سرمی   غلظت  چربی  FGF21 بود.  ذخایر  با  است  ممکن 
) ولی مقاومت به انسولین و سایر  26احشایی در ارتباط باشد ( 

 یرات غلظت سرمی  تري در تغی عوامل متابولیکی، نقش مهم 
FGF21 افزایش سرمی  22کنند ( ایفا می .( FGF21  در گروه

پاسخ   یک  از  بازتابی  است  ممکن  حاضر  پژوهش  شاهد 
محافظتی در برابر استرس متابولیکی ایجاد شده تحت رژیم  

صورت یک پاسخ افزایشی و جبرانی  غذایی پرچرب باشد که به 
( تظاهر می  انسو 28کند  به  لپتین  ) و همانند مقاومت  لین و 

با کاهش گیرنده  با چاقی،  در بافت چربی    FGFهاي  مرتبط 
شود. در واقع،  ) همراه می 14هاي چاق ( ) و موش 27انسان ( 

چرب  (   اسیدهاي  که  FFAsآزاد  احشایی  چربی  از  حاصل   (
فعالیت   هستند،  کبدي  چربی  سنتز  اصلی    PPAR-αعامل 

تحریک می  را  افزا کبدي  در  میانجیگري  نقش  که  یش  کنند 
( FGF21 بیان   دارد  حاضر،  ).  16کبد  پژوهش  در  هرچند 

در  FGF21 گیري نشد ولی کاهش سرمی  اندازه   FFAغلظت  
لیپید   محتواي  کاهش  با  است  ممکن  تمرینی  گروه  دو  هر 

ورودي یا در دسترس کبدي در ارتباط باشد    FFAکبدي و  
فعالیت 19(  جریان  در  چند  ).  حتی  و  هوازي  ورزشی  هاي 

ساعت بعد از آن، شدت و حجم اکسیداسیون اسیدهاي چرب  
می  افزایش  اسکلتی  و  عضلات  فرایند  این  تداوم  یابد. 

کارگیري ظرفیت بیشتري از اکسیداسیون اسیدهاي چرب  به 
بازجذب   مویرگی،  چگالی  میتوکتدریایی،  بایوژنز  افزایش  با 

).  18شود ( تی همراه می اسیدهاي چرب آزاد در عضلات اسکل 
  FFAهاي ورزشی از افزایش بازجذب  از سوي دیگر، فعالیت 

می  جلوگیري  عضلات  کبد  در  آن  ورود  براي  زمینه  تا  کند 
). تمرینات ورزشی همچنین با بهبود  20فعال هموار گردد ( 

عملکرد بافت چربی، کاهش چربی و حساسیت انسولینی آن  
مبتلا به کبد چرب غیرالکلی،  ). در افراد  21دهند ( را ارتقا می 

اختلالات انسولین سبب مقاومت به انسولین و افزایش لیپولیز  
شود؛ بنابراین  در دسترس کبد می   FFAبافت چرب و فراهمی  

می  منظم  ورزشی  کند  تمرینات  مسدود  را  مسیر  این  تواند 
توان به سازوکارهاي احتمالی دیگر مرتبط  ). همچنین می 22( 

چر  انباشت  کاهش  بیان  با  افزایش  مانند  کبدي  ب 
( دهنده انتقال  چربی  لیپوپروتئین 22هاي  بهبود  سرم  )،  هاي 

و    AMPK)، افزایش فعالیت  21،23)، مهار لیپوژنز کبد ( 24( 
)  SREBPمهار پروتئین پیوندي به عنصر تنظیمی استرول ( 
 ) است  کبد  لیپوژنز  در  رونویسی  فاکتور  یک  اشاره  16که   ،(

این  کرد که نقش تمرینات ورز  با  شی در آن برجسته است. 
براي دستیابی به تمامی آثار  FGF21 وجود، بیان شد حضور  

ضروري  چاقی  در  ورزشی  تمرینات  ( متابولیکی  )،  17ست 
متابولیکی،   وضعیت  و  انسولین  به  مقاومت  که  دارد  احتمال 

). به همین سبب، بررسی  14باشد (   FGF21مستقل از نقش  
سازگاري   FGF21نقش   کسب  تمرینات    هاي در  از  ناشی 

ورزشی با شدت متوسط و بالا، نیازمند مطالعات بیشتر است.  
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 6، شمارة 27دورة ، 1399بهمن و اسفند دانشگاه علوم پزشکی سبزوار، 

در پاسخ    FGF21) که دلیل کاهش  24محققان نشان دادند ( 
هم   که  دادند  نسبت  نکته  این  به  را  ورزشی  تمرینات  به 

هم   و  ورزشی  حساسیت    FGF21تمرینات  افزایش  قابلیت 
ا دارند و زمانی  انسولینی، کاهش انسولین و چربی پلاسمایی ر 

و   ترشح  افزایش  به  نیازي  است  برقرار  ورزشی  تمرینات  که 
سرمی   و  FGF21 غلظت  انسولینی  حساسیت  القاي  براي 

دیگر، بخش عمده  از سوي  ندارد.  از  کاهش چربی وجود  اي 
FGF21   ) دارد  کبدي  منشأ  ورزشی  25سرمی  تمرینات  و   (

).  26(   در کبد را افزایش دهد   FGF21تواند بیان گیرنده  می 
  PGC-1αبه گیرنده فوق سبب افزایش بیان    FGF21اتصال  

کننده منفی براي سنتز و یبان  شود که یک تنظیم در کبد می 
FGF21   است. بنابراین منطقی است که با افزایش بیان PGC-

1α  مقدارFGF21   ) یابد  از  27کبدي کاهش  بنابراین یکی   .(
کاهش   احتمالی  از    FGF21سازوکارهاي  ناشی  سرمی 

ممکن   حاضر،  پژوهش  در  متوسط  و  بالا  شدت  با  تمرینات 
مرتبط    FGF21و نقش آن در تنظیم    PGC-1α است به بیان 

سرمی   کاهش  که  است  فهم  قابل  بنابراین،   باشد؛ 
FGF21  فیزیولوژیک دامنه  در  ورزشی  تمرینات  از  ناشی 

درمقایسه با سطوح اولیه یا پاتولوژیک آن ممکن است بازتابی  
کاهش   از  از  متابولیکی؛  اختلالات  بهبود  بدن،  چربی  وزن 

انسولین   حساسیت  و  گلوکز  چربی،  متابولیسم  بهبود  جمله 
 ). 28باشد ( 

این پژوهش نشان داد در موش  هاي صحرایی،  همچنین 
آنزیم   پرچرب سطوح  غذایی  رژیم  با  مواجه شدن  دوره  یک 

را    1- پاراکسوناز  دهد. مطالعات  درصد کاهش می   53سرمی 
گز  آنزیم  پیشین  فعالیت  است سطوح  ممکن  که  دادند  ارش 

پایین    1- پاراکسوناز   کبدي،  مزمن  اختلال  به  مبتلایان  در 
 ) تولید  29باشد  با  غیرالکلی  چرب  کبد  درجات  و   (
پاراکسوناز رادیکال  سطوح  کاهش  و  اکسیژنی  آزاد    1- هاي 

). در پژوهش حاضر، هشت هفته  30سرمی، در ارتباط است ( 
درصد و تمرین با شدت   21/ 6به میزان   تمرینات با شدت بالا 
میزان   به  با    27متوسط  شاهد  گروه  با  مقایسه  در  درصد 

سرمی همراه شد،   1- افزایش معنادار سطوح آنزیم پاراکسوناز 
به  ورزشی  تمرین  نوع  دو  بین  که  حالی  شده،  کارگرفته در 

تمرین   اثرات  درخصوص  نشد.  مشاهده  معناداري  تفاوت 
  1- مرین بر فعالیت آنزیم پاراکسوناز ویژه شدت ت ورزشی و به 

همکاران،   و  چادرنشین  مطالعه  در  دارد.  وجود  نظر  اختلاف 
هاي ویستار ماده سالم در مدت شش هفته تحت شرایط  موش 

تمرینات شدید و با شدت متوسط روي نوارگردان قرار داشتند  

- که هر دو نوع تمرین، سبب افزایش سطوح سرمی پاراکسوناز 
ک   1 حالی  در  با  شد  تمرین  از  بیشتر  شدید  تمرینات  اثر  ه 

هفته تمرین با شدت    12). همچنین  19شدت متوسط بود ( 
پاراکسوناز  سطوح  افزایش  سبب  شد    1- متوسط  سرمی 

). در حالی که در مطالعات دیگر، تمرین ورزشی یا  28،30( 
نداشت    1- فعالیت بدنی منظم، تأثیري بر فعالیت پاراکسوناز 

بی 31(  نباشد ).شاید  این    ربط  فعالیت سرمی  اشاره شود  که 
سبک   تغذیه،  مانند  محیطی  فاکتورهاي  و  ژنتیک  به  آنزیم 

 ) محیطی  عوامل  و  جنس  32زندگی  و  سن  همچنین  و   (
رو ممکن است اختلاف  ها نیز وابستگی دارد. از این آزمودنی 

آنزیم   باشد.  نتایج مطالعات، ریشه در روش مطالعات داشته 
) که با  31بسته به کلسیم است ( یک استراز وا   1- پاراکسوناز 

سطح   به  آنتی به   HDLپیوستن  آنزیم  یک  اکسیدان  عنوان 
می  پراکسیداسیون  عمل  از  و  جلوگیري    LDLو    HDLکند 

( می  تمرینات  22،31کند  تأثیر  سلولی  مکانیسم  هرچند   .(
پاراکسوناز  فعالیت  بر  است    1- ورزشی  مانده  ناشناخته 

با 19،32(  ورزشی  تمرینات  است  ممکن  کاهش    ) 
  1- پراکسیداسیون لیپیدي، سبب افزایش فعالیت پاراکسوناز 

فعالیت   مهار  سبب  شده  اکسید  لیپیدهاي  زیرا  شود؛ 
( می   1- پاراکسوناز  در  32شوند  حاضر،  پژوهش  با  مغایر   .(

) تأثیر تمرین با شدت بالا بر فعالیت  23برخی از مطالعات ( 
یکی    بیشتر از تمرین با شدت متوسط بود که   1- پاراکسوناز 

در   بیشتر  سازگاري  نتیجه،  این  براي  احتمالی  دلایل  از 
استرس اکسیداتیو سلولی است که در این تمرینات رخ می  

تأثیر  32دهد(  اختلاف  نبودن  معنادار  توجه  با  بنابراین   .(
- تمرین با شدت بالا و متوسط بر فعالیت سرمی پاراکسوناز  

اندازه   1 محدودیت  پژ و  در  اکسیداتیو  استرس  وهش  گیري 
حاضر، درك چگونگی تأثیر شدت تمرینات ورزشی بر میزان  

پاراکسوناز  آنزیم  احتمالی  به   1- فعالیت  سازگاري  واسطه 
 استرس اکسیداتیو، محتاج مطالعات بیشتري است.  

در مجموع، پژوهش حاضر نشان داد با وجود محدودیت  
مقدار  اندازه  کبدي،  آسیب  درجات  استرس    FFAگیري  و 

اکسیداتیو کبدي، هر دو نوع تمرین با شدت بالا و متوسط،  
و افزایش سطوح سرمی    FGF21سبب کاهش سطوح سرمی  

رت   1  - پاراکسوناز   غیرالکلی  در  چرب  کبد  به  مبتلا  هاي 
همین می  به  از    شود.  ناشی  خطرات  است  ممکن  علت 

هاي  شود پژوهش اختلالات کبدي را کاهش دهد. پیشنهاد می 
بافتی و بیان  آتی ضمن کنترل محدودیت  هاي فوق، سطوح 

   . ژن متغیرهاي مذکور را بررسی کنند 
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Abstract 
Introduction: Non-alcoholic fatty liver is a fatty liver accumulation that 
increases the risk of cardiovascular disease, liver carcinoma and 
diabetes, and physical exercises can possibly reduce liver fat. The 
purpose of this study was to investigate the effect of eight weeks of 
aerobic training on high and moderate levels on serum levels of FGF-21 
and PON-1 in non-alcoholic fatty liver. 
Materials and Methods: To five equal groups: 1 control(healthy); 2) 
control(Fatty Liver) ; 3) saline; 4) high intensity exercise; 5) moderate 
intensity exercises. The period of exercise trainings was performed at 8 
weeks, five times a week and 45 minutes in an exercise session. Serum 
samples were collected 48 hours after the last exercise session and at 12-
hour fasting. One-way analysis of variance and Tukey test were used at 
the level of P <0.05. 
Results: The levels of FGF-21had a significant decrease in the high and 
moderate intensity exercise groups than the control(Fatty Liver) 
(P≤0.001). Also, the levels of PON-1 had a significant increase in the 
high and moderate intensity exercise groups than the control(Fatty Liver) 
(P≤0.01), but no significantly difference between the two groups was 
observed. 
Conclusion: According to the results of this study, it seems that high and 
moderate intensity exercise training  can decrease FGF-21  and  increase 
paraoxonase-1 serum  levels which can result in reduced risk of liver 
diseases in rat Nonalcoholic Fatty Liver Disease. 
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