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Abstract  

Aim:      Degradation of autophagy is associated with hepatic fat accumulation. Although the 

increase in autophagy flux through diet, exercise, and hypoxia effectively improves the fatty 

liver, its molecular mechanisms are unknown. This study aimed to investigate the effect of 

nutrition and exercise on hypoxia and normoxia on liver autophagy. Methods: Twenty-four male 

Wistar rats (weight=165±9 grams) were randomly divided into the normal diet (ND), high-fat 

diet (HFD), high-fat diet+ normoxia exercise (HFD+NE), and high-fat diet+ hypoxia exercise 

(HFD+HE). The exercise was performed in three weekly sessions for 12 weeks at 68 to 80 

percent of maximal aerobic velocity in normoxia (high about 50 meters) and hypoxic-hypobaric 

(high about 3000  meters). In the end, tissue samples were collected to measure the liver fat 

content and Atg5 and Ulk1 gene expression changes. Data were analyzed using ANOVA tests 

(p<0.05). Results: Compared to the ND group, liver fat increased in the HFD group, and the 

expression of Atg5 and Ulk1 decreased (p<0.05). The increased liver fat in the training groups 

was lower than in the HFD group (p<0.05). Although exercise reduces decreasing expression of 

Atg5 caused by the high-fat diet, it was not significant. Ulk1 was higher in the HFD+HE group 

than in all groups (p<0.05). Conclusions: The regulation of autophagy genes by exercise is 

probably an effective mechanism in preventing liver fat accumulation. Although hypoxia 

training had a more significant effect on the autophagy genes, it had not an additional effect on 

reducing liver fat content. 
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Extended abstract  

Background 

Adaptation to exercise depends largely on the type and nature of the exercise. Endurance training is a physical activity  When the 

liver is exposed to large amounts of fat, it starts absorbing fat to clear FFAs from the blood and placing them in a 

compartment to prevent lipotoxicity. Until recently, the breakdown of lipid droplets was exclusively attributed to lipolytic 

enzymes, but now the role of lysosome-dependent autophagy has been noticed as one of the effective metabolic 

mechanisms. as one of the mechanisms formed in eukaryotic cells to deal with starvation and remove damaged parts of 

the cell, autophagy decreases with extra calories and fat accumulation. Although the increase in autophagy flux through 

diet, exercise, and hypoxia effectively improves the fatty liver, its molecular mechanisms are unknown. This study aimed 

to investigate the effect of nutrition and exercise in hypoxia and normoxia on liver autophagy.  

Methodology 
 Twenty-four male Wistar rats (weight=165±9 grams), after one week of adaptation to environmental conditions, were 

randomly divided into the normal diet (ND) (10 percent kcal fat, 70 percent kcal carbohydrates, 20 percent kcal protein), 

high-fat diet (HFD) (60 percent kcal fat, 20 percent kcal carbohydrates, 20 percent kcal protein), high-fat diet+ normoxia 

exercise (HFD+NE), and high-fat diet+ hypoxia exercise (HFD+HE). After the Animals were acclimated to the treadmill, 

a maximal aerobic velocity (MAV) test was evaluated to manage the training intensities for the following 12 weeks 

precisely. The exercise protocol was incremental without incline and was performed thrice a week for 12 weeks. The first 

week of training started with an intensity equal to 68 percent of MAV obtained in hypoxia and normoxia, and it was 

maintained until the third week. In the third week, the intensity reached 75 percent of MAV, and in the fifth week, to 80 

percent of MAV, and after that, the training time increased until the end of the ninth week. To maintain the appropriate 

intensity of training, at the end of the fourth and eighth weeks, the maximal aerobic velocity test was performed again. A 

hypoxic chamber and two vacuum pumps created a normobaric hypoxia condition (14% O2, altitudes of about 3000 

meters). A normoxic condition was created with room air (20/9% O2) at 50 meters above sea level in Rasht City. Soda 

Lime and silica gel chemical adsorbents were used to maintain the CO2 and humidity levels inside the chamber. In the 

end, tissue samples were collected to measure changes in Ulk1 and Atg5 genes expression. Gene expression was measured 

using a real-time PCR method, and data were analyzed using ANOVA tests at a significance level of p<0/05.  
 

Results 

The data analysis shows that the rats' weight increased in all groups. Compared to the ND group, the high-fat diet 

significantly increased the weight in the HFD, HFD+NE and HFD+HE groups. The weight of rats in the HFD+NE and 

HFD+HE groups was significantly lower than the HFD group (p<0/01). The increase in HFD+NE and HFD+HE groups 

was 13%±0/09 and 16%±0/09, respectively. The weight of the rats in the HFD+NE and HFD+HE groups was significantly 

lower than the HFD group (p<0/01). Based on the results of quantification with the Oil Red Oil Stain method, it was 

found that the fat content of the liver of rats in the high-fat diet group increased by 10/64 ± 1/33 times compared to the 

normal diet group (p<0/001). Meanwhile, the liver fat content in the HFD group was significantly higher than in the 

HFD+NE and HFD+HE groups (p<0/05). The fat content of the liver of rats in the HFD+NE and HFD+HE groups is 

lower than in the HFD group (p<0/05). Although exercise caused the liver fat content of rats in the HFD+NE and HFD+HE 

groups to decrease compared to the HFD group, it could not make a significant difference from the ND group. There was 

no significant difference between HFD+NE and HFD+HE groups in reducing liver fat content (p=0/99). High-fat diet 

decreased the Atg5 gene fold by 0/42±0/02 in the HFD group compared to the ND group (p<0/05). This decrease in 

HFD+NE and HFD+HE groups was 0/72±0/18 and 0.7±0.08, respectively (p<0/05). HFD was observed compared to the 

ND group (P<0/001). Exercise intervention increased Ulk1 levels. In HFD+NE and HFD+HE groups, Ulk1 expression 

level was 1/04±0/02 and 1/71±0/18, respectively. This increase in the HFD+HE group was significant (p<0/05). The 

difference in the HFD+NE group compared to the HFD+HE group was also significant (p<0/05).  

Conclusion 

 The results of the present study, using biochemical and histological measurements, confirmed the results of previous 

studies and showed that fatty liver could be induced with a high-fat diet without consuming toxins or diets lacking 

nutrients. High-fat diet probably reduces autophagy by decreasing the expression of Ulk1 and Atg5 genes. The abnormal 

fatty acid metabolism caused by obesity, which occurs in the liver tissue, is one of the influential factors in nonalcoholic 

fatty liver disease. Although we observed a decrease in the gene expression of autophagy genes in the liver of rats fed a 

high-fat diet, the cause of this defect and the mechanisms leading to the reduction of Atg5 and Ulk1 are unclear. Since 

obesity is associated with increased fat accumulation in the liver, chronic lipid overload or persistent lipogenesis may be 

one of the drivers of autophagy defects. It is possible that a high-fat diet activates Mtor and thereby suppresses Atg5 and 
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Ulk1 genes. Considering the higher activity of the Ulk1 gene in the HFD+HE group and the reduction of liver fat 

accumulation in the conditions of lower energy consumption during exercise compared to the HFD+NE group, probably 

the hypoxia exercise through the induction of autophagy in improving the symptoms of fatty liver plays a pivotal role. 

Although hypoxia training had a more significant effect on the autophagy genes, it had not an additional effect on reducing 

liver fat content. 

Article message: This research shows that a high-fat diet decreases the levels of genes involved in the autophagy process 

(Ulk1 and Atg5) and increases the storage of LDs in the liver. The activation of autophagy flow through the reduction of 

liver blood flow during exercise is one of the possible mechanisms to reduce the symptoms of fatty liver. In the HFD+HE 

group, the decrease in the oxygen percentage of the environment and the reduction of the blood flow of the liver tissue 

may have a double effect on the induction of liver autophagy. 

 

 

https://dx.doi.org/10.22049/jahssp.2023.28682.1559


JAHSSP                                                        http://jahssp.azaruniv.ac.ir/                                                          

  http://dx.doi.org/ 10.22049/JAHSSP.2023.28682.1559 

 

 

  Copyright ©The authors                                                         Publisher: Azarbaijan Shahid Madani University 

 

 

 مطالعات کاربردی تندرستی در فیزیولوژی ورزش
 ؛ اولشماره  ل یازدهم،سا

 52-13؛ صفحات 3041بهار و تابستان 

 

 

Open Access                                                                                                                                                                                      مقاله پژوهشی

 

 غذایی پرچربهای نر دارای رژیم های کبد رتاثر تمرین هیپوکسی و نرم اکسی بر اتوفاژی سلول

 

 .4محمد حسین رضادوست ،3حسین غفوری ،*2حمید محبی ،1سید مرتضی حسینی 

    22/65/0462تاریخ پذیرش:                  60/60/0462تاریخ دریافت:  

 چکیده
م واسطه رژیتخریب اتوفاژی با تجمع چربی کبدی همراه است. اگرچه افزایش جریان اتوفاژی به هدف:

اند. ناختههای مولکولی آن ناشهیپوکسی در بهبود علائم کبد چرب مؤثر هستند، اما مکانیسمغذایی، ورزش و 

وش رهدف مطالعه حاضر بررسی اثر تغذیه و تمرین در شرایط هیپوکسی و نرم اکسی بر اتوفاژی کبد بود. 

ایی طبیعی طور تصادفی به گروه رژیم غذگرم به 561±9سر رت نر ویستار با میانگین وزن  42 شناسی:

(ND( رژیم غذایی پرچرب ،)HFD( رژیم غذایی پرچرب و تمرین نرم اکسی ،)HFD+NE و رژیم غذایی )
درصد حداکثر سرعت  68تا  66تمرینات با شدت ( تقسیم شدند. HFD+HEپرچرب و تمرین هیپوکسی )

به  متر(، 0888د حدوهیپوباریک )ارتفاع -متر( و هیپوکسی 18 ارتفاع حدود)اکسی هوازی در شرایط نرم
 Ulk1گیری تغییرات بیانبرای اندازههای بافتی نمونهدر پایان، جلسه در هفته اجرا شدند.  0هفته و  54مدت 

 در سطح تحلیل واریانس یک راهه ها با آزمونآوری شدند. تحلیل دادهجمعو محتوای چربی کبد  Atg5 و

افزایش و  NDنسبت به گروه  HFDمقادیر چربی کبد در گروه  ها:یافتهانجام شد.  p<81/8داری معنی

های تمرینی نسبت به (. میزان افزایش چربی کبد در گروهp<81/8کاهش داشت ) Ulk1و  Atg5بیان 
ناشی از رژیم غذایی پرچرب تا  Atg5 (. اگرچه تمرین از کاهش بیانp<81/8کمتر بود ) HFDگروه 

از  HFD+HEدر گروه  Ulk1داری نبود. لحاظ آماری در سطح معنیحدودی جلوگیری کرده بود، اما به 

واند تواسطه تمرین میهای اتوفاژی بهاحتمالاً تنظیم ژن گیری:نتیجه(. p<81/8ها بالاتر بود )تمامی گروه

مکانیسم مؤثری در جلوگیری از تجمع چربی کبدی محسوب شود. هرچند تمرین در هیپوکسی بر بیان 
 اتوفاژی اثر بیشتری داشت اما تأثیر مازادی بر کاهش محتوای چربی کبدی نداشت.های ژن

اتوفاژی، کبد چرب، رژیم غذایی،  .اتوفاژی، هیپوکسی، تمرینکبد چرب، رژیم غذایی، های کلیدی: واژه 

 .هیپوکسی، تمرین
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 مقدمه
های روزمره و زندگی غیرفعال در ترکیب با رژیم غذایی کاهش فعالیت

 وانندتروند. این عوامل میشمار میپرچرب تهدیدی برای تندرستی افراد به

نرخ  افزایشسالان شوند. در کودکان و بزرگ وزن و چاقیاضافهسبب بروز 
چاقی و مصرف روزافزون غذاهای پرچرب در جوامع مختلف، سبب شده تا 

از  بررسی اثرات رژیم غذایی پرچرب موردعلاقه پژوهشگران قرار گیرد.
که این رژیم در جوندگان، مشکلات متابولیکی که در افراد چاق آنجایی

های زیادی تأثیر ، امروزه پژوهش(5)کند ود را بازسازی میشمشاهده می
- های مختلف از جمله کبد را موردرژیم غذایی پرچرب بر فیزیولوژی بافت

چاقی مرکزی و تغییر ترشح  یافتندپژوهشگران در دهند.بررسی قرار می
های متابولیکی مختلف مانند ها به همراه تجمع چربی در بافتهورمون

 .(4)ود شساز بروز سندرم متابولیکی میکبد، عضلات و پانکراس زمینه

( یکی از بیمارهای مرتبط با NAFLD) 5بیماری کبد چرب غیر الکلی
در بین  NAFLDشود. افزایش شیوع سندرم متابولیک محسوب می

های بهداشتی و کاهش کیفیت های مختلف، افزایش هزینه مراقبتجمعیت
ترین یکی از رایج NAFLDدنبال دارد. را به NAFLDزندگی مرتبط با 

ین شود که میانگسالان محسوب میهای کبدی در کودکان و بزرگبیماری
 .(0)شده است درصد گزارش 41شیوع آن در جوامع مختلف حدود 

گلیسیرید و مصرف مداوم غذاهای پرچرب منجر به چاقی، افزایش تری
در مواجهه با مقادیر  . زمانی که کبد(2)شود اختلال در متابولیسم کبد می

( LDs) 4گیرد شروع به جذب و تشکیل قطرات چربیزیاد چربی قرار می
. در طول گرسنگی مقداری از این ذخایر، متابولیزه شده و به (1)کند می

 LDsکند. تا همین اواخر شکسته شدن حفظ عملکرد سلول کمک می
 0اژیشد اما اکنون نقش اتوفهای لیپولیزی نسبت داده میبه آنزیم منحصراً

موردتوجه  یکهای مؤثر متابولیعنوان یکی از مکانیسموابسته به لیزوزم به
به مفهوم خودخواری از کلمه  Autophagy. واژه (6)قرارگرفته است 

. (6)به مفهوم خوردن آمده است  "Phagy"یعنی خود و  "Auto"نی یونا
ها های یوکاریوتعنوان یک مسیر کاتابولیسم در سلولاین فرایند به

دیده سلول های آسیبور مقابله با گرسنگی و حذف بخشمنظبه
در پاسخ به استرس سلول، افزایش فرایند اتوفاژی . (6)گرفته است شکل

نکته جالب این است که  .(9)شود منجر به حفظ هموستاز انرژی سلول می
 .(58) یابدزمان با تجمع چربی در کبد، اتوفاژی کاهش میهم

 

1 Nonalcohol Fatty Liver Disease 

2 Lipid Droplets 

3 Autophagy 

2 Triglyceride 

، از عوامل افزایش محتوای چربی LDsافزایش سنتز و کاهش کاتابولیسم 
دهد مطالعات نشان می .(55)شوند محسوب می NAFLD کبد و بروز

به کاهش محتوای چربی  ،القای اتوفاژی از طریق LDsافزایش کاتابولیسم 
تا جایی است  LDsاهمیت اتوفاژی در متابولیسم . (54)شود کبد منجر می

لیپاز ازحد شرایط بیان بیش در( TG) 2گلیسریدتریافزایش بازگردش که 
های از طریق مهار کننده Atg5، با سرکوب (Atgl) 1گلیسیرید چربیتری

 .(50)رود تقریباً از بین میدارویی اتوفاژی، 

های پوششی قطرات چربی دسترسی اتوفاژی از طریق حذف پروتئین 
. با توجه به این نتایج، (52)کند ها را تسهیل میبه سطح چربیلیپازها 

رسد عملکرد لیپازها نیز تا حدود زیادی وابسته به فعالیت اتوفاژی نظر میبه
-است. اختلال در اتوفاژی در بسیاری از بیمارهای ازجمله سرطان، بیماری

. (51)شود وقی، کبد چرب و بیمارهای عفونی مشاهده میهای قلبی عر
طور واضح مشخص نیست که نقص در فرایند اتوفاژی، اختلال متابولیسم به

را به همراه دارد یا تجمع چربی سبب اختلال در فرایند اتوفاژی چربی 
شود. با این وجود، ارتباط مهمی بین تنظیم اتوفاژی و کنترل عوارض می

 .(56)گزارش شده است  کبدی مرتبط با چاقی

کرد مناسب برای بهبود در مقابل درمان دارویی، کاهش وزن یک روی
درصد از بیماران قادر  18بیش از  ، اماشودمحسوب می متابولیسم کبد

؛ بنابراین ضرورت دارد علاوه بر محرک (56)نیستند به وزن مطلوب برسند 
 NAFLDهای احتمالی که در بهبود ای و تمرینی، سایر محرکتغذیه

دهند اثرگذار هستند نیز مورد آزمایش قرار گیرند. شواهد نشان می
د. تواند سبب بروز برخی تغییرات در فرایند متابولیسم کبد گردهیپوکسی می
اندازی مسیر اتوفاژی حمایت از نقش هیپوکسی در راه هابرخی پژوهش

تواند، در مدت مصرف الکل میکه یک دوره کوتاهطوری. به(56)کنند می
شرایط  شود. اینمسیر متابولیسم خود سبب افزایش اکسیژن مصرفی می

نبال دهایی از کبد، کمبود اکسیژن و هیپوکسی را بهتواند در قسمتمی
، احتمالاً هیپوکسی متابولیکی ناشی از مصرف الکل سبب (59)داشته باشد 
 شود.های درگیر در فرایند اتوفاژی میافزایش ژن

و  6Ulk1های مختلفی که در فرایند اتوفاژی نقش دارند، در میان ژن
6Atg5 (45, 48)شوند های کلیدی اتوفاژی محسوب میکنندهتنظیم .

Ulk1  در پستانداران بیشترین تنظیم رونویسی را در پاسخ به گرسنگی و
 25نیز در میان  Atg5. (44)دهد روزی در کبد نشان میهای شبانهسیگنال

اتوفاژیک ضروری است.  6پروتئین مرتبط با اتوفاژی، برای تشکیل وزیکول
دهند احتمالاً رژیم غذایی پرچرب از طریق کاهش بیان مطالعات نشان می

1 Adipose Triglyceride Lipase 

6 Unc-51 like autophagy activating kinase 

7 Autophagy-related gene 5 

8 Vesicle 

https://dx.doi.org/10.22049/jahssp.2023.28682.1559
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_1
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_2
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_3
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_4
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_5
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_6
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_7
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_8
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_9
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_10
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_11
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_12
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_13
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_14
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_15
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_16
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_17
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_18
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_19
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_20
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_21
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_22


JAHSSP                                                        http://jahssp.azaruniv.ac.ir/                                                          

  http://dx.doi.org/ 10.22049/JAHSSP.2023.28682.1559 

 

                                 44   .14-09(،5) 55: 5280مطالعات کاربردی تندرستی در فیزیولوژی ورزش. حسینی و همکاران، 

 

  Copyright ©The authors                                                         Publisher: Azarbaijan Shahid Madani University 

 

 

Ulk1  وAtg5 شود و ها سبب کاهش جریان اتوفاژی میدر کبد موش
 بهبود علائم کبد چرب فعالیت ورزشی با معکوس کردن این روند سبب

دهند . اگرچه تمامی مطالعات نتایج همسویی را ارائه نمی(40)شود می
(42). 

های اخیر اشتیاق برای بررسی پارامترهای بیوشیمیایی که در آسیب در سال
زمانی  الاًاحتمیافته است. نباشت چربی نقش دارند افزایشکبدی ناشی از ا

منظور گیرد، بهچربی قرار می ی ازکه کبد در مواجهه با مقادیر زیاد
 (41)کند سازی اسیدهای چرب آزاد از خون شروع به جذب چربی میپاک

ها در یک محفظه از سمّیت ناشی از افزایش اسیدهای و با قرار دادن آن
. در شرایطی که مواد غذایی بیش از نیاز (1)نماید چرب آزاد جلوگیری می

فعال و  (mTOR) 9مسیر هدف راپامایسین در پستاندارانسلول باشد، 
-یکی از مکانیسم . افزایش جریان اتوفاژی(46)کند اتوفاژی را سرکوب می

ت استمرین از طریق آن در بهبود کبد چرب مؤثر  های احتمالی است که
های قبلی نشان دادند، حتی . در حمایت از این مطلب پژوهش(46)

ه گردد. نکتمدت سبب افزایش جریان اتوفاژی میتمرینات هوازی کوتاه
که فرایند اتوفاژی در حضور افزایش مسیرهای آنابولیکی توجه اینقابل

دهند اگرچه مطالعات نشان می. (46)دهد رخ می mTORنظیر افزایش 
های متابولیکی و بهبود شرایط تمرین فعالیت ورزشی در کاهش بیماری

ولی آن، های مولکیسمکند، اما مکانپاتولوژیکی کبد نقش مهمی را ایفا می
اند. علاوه بر این با توجه به نقش هیپوکسی در نشدهطور کامل شناختهبه

راه اندازی مسیر اتوفاژی تاکنون هیچ پژوهشی اثر تمرین در شرایط 
های مرتبط با اتوفاژی را مورد بررسی قرار نداده هیپوکسی بر بیان ژن

 است.
احتمالی  هایروشن شدن مکانیسم تواند بهبنابراین نتایج این مطالعه می

که فعالیت ورزشی از طریق آن سبب جلوگیری از انباشت چربی در کبد 
تواند در انتخاب بهترین شیوه تمرینی شود، کمک نماید. همچنین میمی

 نیز مؤثر باشد.

 

 روش پژوهش
حجم نمونه مطالعه حاضر بر اساس نتایج تحقیقات پیشین، )شش سر موش 

سر رت نر از نژاد ویستار با سن  42عیین شد. در این تحقیق در هر گروه( ت
عنوان نمونه تحقیق گرم به 561±9هفته و میانگین وزنی  1تقریبی 

های انجمن ایرانیان حمایت از انتخاب شدند و مطابق با دستورالعمل
حیوانات و تعهدنامه کار با حیوانات آزمایشگاهی برای اهداف علمی به 

 بدنی و علوم ورزشی دانشگاه گیلانآزمایشگاه جوندگان دانشکده تربیت
ها منتقل شدند. پس از دو هفته سازگاری با شرایط محیطی، موش

 

9 Mammalian target of Rapamycin 

وش( به شرح ذیل سر م 6صورت تصادفی در چهار گروه )هر گروه به
درصد  58های دارای رژیم غذایی نرمال ): رتNDتقسیم شدند: گروه 

درصد کالری پروتئین(،  48درصد کالری کربوهیدرات،  68کالری چربی، 
HFD48درصد کالری چربی،  68های دارای رژیم غذایی پرچرب ): رت 

: HFD+NE، (5)درصد کالری پروتئین(  48درصد کالری کربوهیدرات، 
های دارای رژیم غذایی پرچرب و تمرین هوازی در شرایط نرم اکسی رت

HFD+NEهای دارای رژیم غذایی پرچرب و تمرین هوازی در : رت
های های گروهزشی روی رت. مداخله ورHFD+HEشرایط هیپوکسی 

هفته  54هفته، سه جلسه در هفته انجام شد. در طی  54تمرینی به مدت 
هیچ نوع فعالیت ورزشی نداشتند. لازم به ذکر است در  HFDو  NDگروه 

طول مرحله آشناسازی با محیط و نوارگردان، رژیم غذایی نرمال برای 
هایی که قادر به رت ها در نظر گرفته شد. پس از مرحله آشناسازیموش

های تمرینی حذف شدند. دسترسی به آب و غذا در دویدن نبودند، از گروه
صورت آزادانه بود. این مقاله بخشی از پژوهش مورد طول مدت مطالعه به

بدنی و علوم ورزشی ایران با کد اخلاق تائید کمیته اخلاق پژوهشکده تربیت
IR.SSRI.REC.1401.1519 .بود 

برای تعیین شدت فعالیت ورزشی در تمرینات، آزمون حداکثر سرعت  
های تمرینی اجرا شد. بدین منظور پس ( برای همه گروهMAV) 58هوازی

 m/min، سرعت نوار گردان به m/min 1از ده دقیقه گرم کردن با سرعت 
سرعت نوار گردان به m/min 1ازآن هر سه دقیقه افزایش یافت و پس 58

رغم علی (49)شد و این پروتکل تا رسیدن به ناتوانی در دویدن اضافه می
. در شرایط هیپوکسی نیز (08)ثانیه شوک الکتریکی ادامه یافت  58

پروتکل مشابه اجرا شد با این تفاوت که ابتدا ده دقیقه گرم کردن با سرعت 

58 Maximal Aerobic Velocity 

خصات پروتکل تمرین. مش0جدول   

 سرد کردن تمرین اصلی  گرم کردن هفته

 زمان دقیقه زمان دقیقه %MAV زمان دقیقه 

6-54   آشناسازی   

5 0 66%  51 0 

0 0 61%  42 0 

2 0 61%  46 0 

1 0 68%  04 0 

54 0 68%  29 0 
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m/min 0 عت نوار گردان به انجام شد و سپس سرm/min 1  افزایش
یافت. در پایان آزمون، سرعت ثبت شده احتمالاً بیانگر حالتی است که 

2VO رسد.در آن به فلات می 

دقیقه گرم کردن با شدت پایین در نظر گرفته شده  0قبل از اجرای تمرین 
. پروتکل تمرینی مورد استفاده در این پژوهش سه روز در هفته، (05)بود 

بدون شیب اجرا شد. هفته اول  رونده،صورت پیشهفته و به 54به مدت 
دست آمده در شرایط هیپوکسی به MAVدرصد  66تمرین با شدتی معادل 

و نرم اکسی آغاز و تا هفته سوم با حفظ شدت زمان تمرین افزایش یافت. 
درصد رسید و  68درصد و در هفته پنجم به  61در هفته سوم شدت به 

منظور حفظ . به(04)یش یافت ازآن، زمان تمرین تا پایان هفته نهم افزاپس
های چهارم و هشتم آزمون حداکثر شدت مناسب تمرین در پایان هفته

 سرعت هوازی مجدداً اجرا شد.

 سازی هیپوکسی هیپوباریکشبیه
برای ایجاد شرایط هیپوکسی و کاهش فشار اکسیژن مطابق آنچه در ارتفاع 

دهد از روش کاهش فشار هوا )هیپوکسی هیپوباریک( استفاده شد رخ می
-متر از ورقهسانتی 588x518x588این منظور اتاقکی به ابعاد . برای (00)

متری پوشیده شده بارنگ الکترواستاتیک، توسط میلی 0های آهنی 
پژوهشگران این مطالعه در دانشگاه گیلان ساخته شد. از دو پمپ وکیوم 

هوا و کاهش  هایمنظور خارج کردن مولکولبه Value N115 VEمدل 
میزان فشار درون اتاقک توسط شد. فشار هوای داخل دستگاه استفاده 

درون اتاقک  2COمیزان ، MPX5500حسگر الکترونیکی فشار مدل 
اکسیژن توسط حسگر و  5/8با دقت  MG-812توسط حسگر 

AlphaSense O2-A2  گیری صورت خودکار اندازهبهدرصد  5/8با دقت
ر فشار دسازی ارتفاعات مختلف نشان داد، در شبیه یج ثبت شدهنتاشد. 
متر از سطح دریا، با جریان ورود  2188متر جیوه معادل ارتفاع میلی 200

طور بهدر طول یک ساعت آزمایش و خروج هوا، محیط داخل دستگاه 
را داشت. ضریب پراکندگی و  29/200±16/8متوسط فشاری معادل 

بود. در فشار  524/8و  581/8ب برابر خطای نسبی به دست آمده به ترتی
ضریب متر از سطح دریا  0888معادل ارتفاع تقریبی متر جیوه میلی 662

به دست آمد.  866/8و  866/8پراکندگی و خطای نسبی به ترتیب برابر 
متر جیوه ضریب پراکندگی و خطای نسبی به ترتیب میلی 108برای فشار 

متر جیوه ضریب پراکندگی و میلی 168برای فشار  866/8و  548/8برابر 
متر میلی 689و برای فشار  516/8و  585/8خطای نسبی به ترتیب برابر 

 514/8و  589/8جیوه ضریب پراکندگی و خطای نسبی به ترتیب برابر 
و حفظ  سازی ارتفاعات مختلفبود. این نتایج بیانگر دقت دستگاه در شبیه

تاقک در طول مداخله بود. همانند اختلاف فشار محیط داخل و خارج از ا
ساز ارتفاع، از جاذب شیمایی سودالایم و سلیکا ژل های شبیهسایر دستگاه

. میزان (02)و رطوبت داخل اتاقک استفاده شد  2COمنظور حفظ سطح به

2CO  در طول مدت تمرین بینppm 688-018  نوسان داشت که این
. (01)داشت گونه اثر منفی روی موجودات زنده نخواهد میزان افزایش هیچ

ای تنظیم شد تا رسیدن به فشار گونههای هوا بهمیزان تخلیه مولکول
 دیگرعبارتبهدقیقه زمان نیاز داشته باشد.  58متر  0888معادل ارتفاع 

متر در دقیقه افزایش  088 کاهش فشار داخل اتاقک برابر با سرعتی معادل
 528متر فشار اکسیژن در حدود  0888سازی ارتفاع برای شبیه ارتفاع بود.

جهت بود که نشان متر ازآن 0888بار حفظ شد. انتخاب ارتفاع میلی 
العمل گونه عکسشده در این شرایط عملکردهای روزانه بدون هیچداده

 .(06)منفی حفظ خواهد شد 

 Real Time –PCRو رونویسی معکوس  RNAاستخراج 

از بافت کبد به روش غیر ستونی و با استفاده از معرف  RNAاستخراج  
RNX-PLUS ( شرکت سیناکلونCat No EX6101 ، )سیناکلون، ایران

استخراجی با استفاده از  RNAمطابق دستورالعمل کیت انجام شد. کمیت 
 ,NanoDrop One C, Thermo Scientific)تر دستگاه اسپکتروفتوم

USA)  درصد بررسی شد  5و کیفیت آن از طریق الکتروفورز ژل آگارز
شرکت سیناکلون  cDNAاز کیت سنتز  cDNA(. برای سنتز 4)شکل 

(Cat No RT5201 ، .طبق دستورالعمل آن استفاده شد )سیناکلون، ایران
و  Atg5 ،Ulk1های برای ژندریافت شده و  NCBIها از سایت توالی ژن

 primer3 plusافزار عنوان ژن مرجع از طرق نرمبه Gapdhژن 
(. برای تکثیر قطعات از مستر 4آغازگرهای اختصاصی طراحی شد )جدول 

، Cat No MM2062شرکت سینا کلون ) Real-Time PCRمیکس 
 سیناکلون، ایران( طبق دستورالعمل آن استفاده شد.

 Real-Time PCR (Rotorgeneدر دستگاه  cDNAبرنامه تکثیر قطعات 

Q, Qiagen, USA) درجه  91صورت واسرشته سازی اولیه در دمای به
درجه  91سیکل تکثیر با واسرشته سازی در دمای  28به مدت سه دقیقه، 

ثانیه، تکثیر  48ثانیه، دمای اختصاصی اتصال آغازگر به مدت  08به مدت 
ثانیه و در انتها محاسبه نقطه ذوب  08درجه به مدت  64در دمای 

تنظیم شد. کارایی تکثیر برای هر  درجه 91تا  61محصولات از دمای 
برای محاسبه  558تا  98صورت جداگانه محاسبه و کارایی بین آغازگر به

 بیان هر ژن مطلوب در نظر گرفته شد. برای محاسبه بیان ژن از معادله

ct∆∆-2 (06)د استفاده ش. 
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-: جهت بررسی محتوای چربی ذخیره شده کبد رنگOil Redآمیزی رنگ

 Oil Red O Stain abبا استفاده از کیت  Oil Redآمیزی 

150678;lipid stain  انجام شد. از میکروسکوپ نوری و فلورسنت شرکت
Germany-AXIOM  مدلBM-600 LED EPI FLURESCENT  و
برای  J Imageافزار ساخت کشور چین و نرم Mshotدوربین میکروسکوپ 

 ارزیابی تعداد و مساحت قطرات چربی استفاده شد.

 هایافته

نشان  5ای و تمرینی در نمودار تغذیه ها پس از مداخلاتتغییرات وزن رت
ها در دهد وزن رتها نشان میوتحلیل دادهشده است. نتایج تجزیهداده 

ها افزایش یافت. این در حالی است که رژیم غذایی پرچرب همه گروه
 HFD ،HFD+NE ،HFD+HEهای دار وزن گروهمنجر به افزایش معنی

 42±82/8در حدود  HFDگروه شد. به طوری که وزن  NDنسبت به گروه 
و  HFD+NEبود. این میزان در گروه  NDدرصد بیشتر از گروه 

HFD+HE  درصد بیشتر از گروه  56±89/8درصد و  50±89/8به ترتیب
ND ها در گروهبود. نتایج آزمون واریانس یک راهه نشان داد، وزن رت-

 HFDداری نسبت به گروه طور معنیبه  HFD+HEو  HFD+NEهای 
 (.>85/8pکمتر بود )

مشخص شد،  4مطابق نمودار  Oil Red Oil Stainآمیزی با روش رنگ
 ی دارای رژیم غذایی پرچربهاهای در گروهرت محتوای چربی کبد

نسبت به گروه رژیم غذایی نرمال داشت  برابری 62/58±00/5افزایش 
(885/8>p)این در حالی است که میزان محتوای چربی کبد در گروه . 

HFD های نسبت به گروهHFD+NE  وHFD+HE داری به طور معنی
ها اگرچه تمرین سبب شد محتوای چربی کبد رت. (p<81/8)بیشتر بود 

کمتر شود، اما  HFDنسبت به گروه  HFD+HEو  HFD+NEدر گروه 
-شود. تفاوت معنی NDدار شدن تفاوت با گروه نتوانست سبب غیر معنی

در کاهش محتوای چربی  HFD+HEو  HFD+NEهای داری بین گروه
 (.p=99/8کبدی وجود نداشت )

، رژیم غذایی ΔΔctبر اساس نتایج حاصل از کمی سازی نسبی با روش 
( در گروه 0)نمودار  Atg5برابری ژن  24/8±84/8پرچرب سبب کاهش 

HFD  نسبت به گروهND  گردید(81/8>p.) های این کاهش در گروه
HFD+NE  وHFD+HE  برابر بود  6/8±86/8و  64/8±56/8به ترتیب

(81/8>p.)  برابری ژن  40/8کاهشUlk1  در گروهHFD  نسبت به گروه
ND ( 885/8مشاهده شد>p سطوح .)Ulk1 های در گروهHFD+NE  و

HFD+HE  برابر  65/5±56/8 و 82/5±84/8به ترتیبND  بود. این
در سطح معناداری قرار گرفت  HFD+HEمیزان افزایش در گروه 

(81/8>p تفاوت در گروه .)HFD+NE  در مقایسه با گروهHFD+HE 
 (.p<81/8در سطح معناداری بود )

 

 
 

 

 

 

مشخصات و توالی آغازگرهای استفاده شده در  2جدول 

 پژوهش

 ژن توالی آغازگرها

F 5′- TTGAAGCCCCAGAACATCCT-3′ 

R 5′- ACTGGTAGACAATGGTGCCA-3′ 

Ulk1 

F 5′-CAAGGATGCAGTTGAGGCTC-3′ 

R 5′-AGTTTCCGGTTGATGGTCCA-3′ 

Atg5 

F 5′-GACATGCCGCCTGGAGAAAC -3′ 

R 5′-AGCCCAGGATGCCCTTTAGT -3′ 

Gapdh 

: رژیم غذایی پرچرب، HFDرژیم غذایی نرمال،  :NDها . میزان تغییر وزن رت5نمودار 
HFD+NE ،تمرین نرم اکسی+ رژیم غذایی پرچرب :HFD+HEتمرین هیپوکسی : +

 HFDاختلاف معنادار با گروه  †، ND+ اختلاف معنادار با گروه  رژیم غذایی پرچرب
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 بحث

طور پیوسته در طول ها بهحاضر، وزن بدن رتهای پژوهش بر اساس یافته
حال، دوازده هفته رژیم ها افزایش یافت. باایندوازده هفته در تمامی گروه

غذایی پرچرب منجر به افزایش بیشتر وزن بدن نسبت به رژیم غذایی 
هفته رژیم غذایی دوازده بیانگر آن بود که نرمال شد. در بخش دیگر 
ای هگردید. پژوهششده در کبد چربی ذخیرهپرچرب سبب افزایش قطرات 

پس از  NAFLDدیگر نیز نشان دادند رژیم غذایی پرچرب سبب بروز 
تواند توسط انواع . کبد چرب همچنین می(06)هفته خواهد شد  54-58

های غذایی های غذایی با کلسترول بالا، رژیمها، مانند رژیمدیگر رژیم
های غذایی با ساکاروز بالا متیونین و رژیم-حاوی اتانول، کمبود کولین

های گیریعه حاضر، با استفاده از اندازه. نتایج مطال(09) ایجاد شود
اد شناسی، نتایج مطالعات قبلی را تائید نمود و نشان دبیوشیمیایی و بافت
درصد کالری از چربی(  68توان با رژیم غذایی پرچرب )که کبد چرب را می

های غذایی فاقد کمبود مواد مغذی القا کرد. بدون مصرف سموم یا رژیم
های دارای رژیم غذایی پرچرب همسو کبد در گروه افزایش محتوای چربی

دهند سبک زندگی غیرفعال و رژیم غذایی با مطالعاتی است که نشان می
اگرچه . (28)دهند پرکالری احتمال افزایش ابتلا به کبد چرب را افزایش می

رتبط های متابولیکی مدر مطالعه حاضر مقاومت به انسولین و سایر بیماری
 

5 Ito 

نشان دادند پس از ده هفته  5ایتو و همکارانگیری نشد، اما با چاقی اندازه
دم ع هفتهدوازده رژیم غذایی پرچرب چاقی، مقاومت به انسولین و پس از 

 .(5)آید تحمل گلوکز به وجود می

طور رسد متابولیسم غیرطبیعی اسید چرب ناشی از چاقی که بهنظر میبه
التهاب سیستمی از دهد و همچنین زمان در بافت چربی و کبد رخ میهم

. (25)هستند  NAFLDهای متابولیسمی مرتبط با عوامل مؤثر در بیماری
نتایج مطالعه حاضر نشان داد، مداخله تمرینی با رژیم غذایی پرچرب در 

ربی کبدی نسبت به گروه طول دوازده هفته، باعث تخفیف در افزایش چ
HFD تمرینی همچنان میزان تجمع چربی  هایشود. هرچند در گروهمی

کبدی نسبت به گروه رژیم غذایی نرمال، بالاتر )تقریباً چهار برابر( بود. 
منظور مشارکت در تولید انرژی در ها بهافزایش تام اکسیداسیون چربی

اً که احتمال هایی استیکی دیگری از مکانیسم (24)حین فعالیت ورزشی 
العاتی مطهای گروه تمرینی شده است. سبب تجمع چربی کمتر در کبد رت

طور کامل اثر مخرب رژیم غذایی دهند، تمرین هوازی بهکه نشان می
 28برد، از رژیم غذایی با درصد چربی کمتر )ها از بین میپرچرب را در رت

جلسه در هفته(  1درصد کالری از چربی( و تعداد جلسات تمرینی بیشتر )
چه از طریق کاهش د تعادل در کالری احتمالاً ایجا .(20)استفاده کرده بودند 

لائم تواند منجر به بهبود عکالری دریافتی و یا افزایش کالری مصرفی می
 گردد.کبد چرب 

ای هها در سلولزمان با افزایش اتوفاگوزومتجمع چربی در بافت کبد هم
ها بیانگر کاهش فیوژن میان اتوفاگوزم و کبدی )افزایش اتوفاگوزوم

: رژیم غذایی HFDرژیم غذایی نرمال،  :NDها . تغییر محتوای چربی کبد رت4نمودار 
: تمرین HFD+HE: تمرین نرم اکسی+ رژیم غذایی پرچرب، HFD+NEپرچرب، 

اختلاف معنادار با گروه  †، ND+ اختلاف معنادار با گروه  هیپوکسی+ رژیم غذایی پرچرب
HFD 

: رژیم غذایی HFD: رژیم غذایی نرمال، Ulk1 .NDو  Atg5. تغییرات ژن 0نمودار 
: تمرین HFD+HE: تمرین نرم اکسی+ رژیم غذایی پرچرب، HFD+NEپرچرب، 

اختلاف معنادار با  †، ND+ اختلاف معنادار با گروه هیپوکسی+ رژیم غذایی پرچرب. 
  اختلاف معنادار با گروه ‡، HFD+NE ، * اختلاف معنادار با گروهHFDگروه 

HFD+HE 
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. نتایج این (58)دهد ( و کاهش جریان اتوفاژی رخ میها استلیزوزم
های دهد رژیم غذایی پرچرب از طریق کاهش بیان ژنپژوهش نشان می

Ulk1  وAtg5 دهد مطالعات نشان میدهند. احتمالاً اتوفاژی را کاهش می
)که  Beclin1شود؛ زیرا خاموش کردن اتوفاژی مانع مرگ سلولی می

منجر به افزایش  Atg5شود( و حذف عامل مهمی در اتوفاژی محسوب می
 HFDدر گروه  Atg5بیان ژن ؛ بنابراین کاهش (22)شود مرگ سلول می

 ود.شتر کبدی میاحتمالاً سبب افزایش مرگ سلولی و مشکلات جدی

م غذایی پرچرب سبب کاهش بیان ژن نتایج مطالعه حاضر نشان داد رژی
Ulk1  کبد در گروهHFD  نسبت به گروهND  گردید. در  40/8تا میزان

مقابل مداخله تمرینی سبب معکوس شدن این روند و افزایش سطوح 
ULK1 هند دشد. همسو با نتایج مطالعه حاضر سایر تحقیقات نیز نشان می

. در (21)شود کبد میدر  Ulk1رژیم غذایی پرچرب سبب کاهش بیان ژن 
مطالعه گائو و همکاران نیز نشان داده شد که رژیم غذایی پرچرب سبب 

و تمرین هوازی سبب فسفوریلاسیون ناحیه  Ulk1کاهش فعالیت 
SER555  و همکاران بر این باورند  5. لی(26)و افزایش فعالیت آن شد

کند و از این را تقویت می Ampk/Sirt1که فعالیت ورزشی احتمالاً مسیر 
توجه دیگر تحقیق حاضر . نکته قابل(21)کند مسیر اتوفاژی را فعال می

این است که تمرین در شرایط هیپوکسی در مقایسه با شرایط نرم اکسی 
ایج نیز با مطالعاتی که نشان شد. این نت Ulk1باعث افزایش معنادار بیان 

ود شدهند هیپوکسی سبب افزایش فعالیت اتوفاژی در بافت کبدی میمی
. نتیجه مطالعه حاضر در راستای نتایجی است که نشان (26)همخوانی دارد 

برای شروع اتوفاژی ناشی از هیپوکسی ضروری  Ulk1دهند فعال شدن می
گیری اندازه Ampk. اگرچه در پژوهش حاضر تغییرات سطح (26)است 

سرکوب  HFDتوسط  Ampkنشد اما گائو و همکاران نشان دادند فعالیت 
دهد شواهد نشان می .(26)دهد و فعالیت ورزشی فعالیت آن را افزایش می

با  Ampkنقش مهمی در القای اتوفاژی دارد.  Ulk1با  Ampkکه ارتباط 
را  Ulk1بر روی کمپلکس  Mtorاثر مهاری  Raptorفسفوریلاسیون 

؛ بنابراین احتمالاً فعالیت (29)برداشته و فعالیت اتوفاژیکی را افزایش دهد 
، افزایش جریان اتوفاژی را به همراه دارد. Ampkورزشی از طریق افزایش 

یکی دیگر از مسیرهای است که در پاسخ به  HIF-1فاکتور رونویسی 
-زایش میرا اف NIX و BNIP3ترجمه  HIF-1شود، هیپوکسی فعال می

برای اتصال به  BECLIN-1دهد. محصولات پروتئینی این فاکتورها با 
BCL2  در رقابت هستند، بنابراینBECLIN-1  آزاد و به دنبال آن اتوفاژی
شناخته  ERعنوان حسگر استرس که به PERK. بیان (18)شود القا می

از طریق  PERKیابد. ه هیپوکسی افزایش میواسطشود، نیز بهمی
 

5 Li 
4 Singh 
0 Conventional Autophagy 

 ATG5و  LC3هایی نظیر دست، با افزایش بیان ژنافکتورهای پایین
برداری، قویاً اتوفاژی را کند. تمام این عوامل نسخهاتوفاژی را القا می

 .(15)کنند کنترل می

و همکاران نشان داد اتوفاژی نقش مهمی در متابولیسم  4مطالعات سینگ
کند و مهار اتوفاژی باعث افزایش ذخیره چربی کبد در هنگام لیپید ایفا می
یر در های درگ؛ بنابراین، با توجه به فعالیت بیشتر ژن(6)شود گرسنگی می

و کاهش  HFD+HEدر گروه  Ulk1طور عمده از طریق فرایند اتوفاژی به
تجمع چربی کبدی در شرایط مصرف کمتر انرژی در حین فعالیت ورزشی 

احتمالاً فعالیت ورزشی در شرایط هیپوکسی  HFD+NEدر مقایسه با گروه 
 اژی در بهبود علائم کبد چرب نقش دارد.از طریق القای اتوف

های در گروه Atg5دار در تغییر معنیو عدم Ulk1با توجه به افزایش 
HFD+NE  وHFD+HE شود که احتمالاً این احتمال مطرح میUlk1  از

اند حداقل تومسیر دیگری اتوفاژی را فعال نماید. اتوفاژی در پستانداران می
عنوان به Atg5/Atg7دهد مسیر وابسته به از طریق دو مسیر مختلف رخ 

عنوان مسیر که به Atg7/  Atg5و مسیر مستقل از  0مسیر متعارف
 ERشود مسیر متعارف از غشا . تصور می(14)شود شناخته می 2جایگزین

 Atg7و  Atg5نشات گرفته باشد. در مقابل، اتوفاژی جایگزین مستقل از 
ها از ترانس گلژی مشتق شده وزیکول دهد. در اتوفاژی جایگزین،رخ می

و همکاران، این فرضیه را مطرح  1کوبایاشیاست.  Rab9و وابسته به 
اشی های نمنظور محافظت در برابر آسیبکردند که اتوفاژی جایگزین به

-لازم است در پژوهش ؛ که(10)شود از کاهش اتوفاژی متعارف، فعال می

های بعدی مورد مطالعه قرار گیرد. از سوی دیگر کاهش فشار اکسیژن 
محیط و افزایش نیاز به مصرف اکسیژن توسط بافت عضلانی در حین 

، احتمالاً در (12)فعالیت ورزشی به همراه کاهش جریان خون بافت کبد 
هایی از کبد کمبود اکسیژن و هیپوکسی حاد را به دنبال دارد. قسمت

از هیپوکسی  ناشی Atg5 ،Lc3 II/Iافزایش دهند ها نشان میپژوهش
؛ بنابراین این احتمال وجود دارد که با افزایش (11)وابسته به زمان است 

 باشیم. Atg5مهار کاهش رگیری در معرض هیپوکسی شاهد مدت قرا

-رسد مجموع این عوامل سبب به راه افتادن مسیر اتوفاژی میبه نظر می

شوند و این افزایش فعالیت ممکن است یکی از دلایل احتمالی تجمع کمتر 
ر طورکلی، نتایج مطالعه حاضهای گروه تمرینی باشد. بهچربی کبد، در رت

دهند فعالیت ورزشی سبب القای لعاتی است که نشان میهمسو با مطا
های . اگرچه ما کاهش بیان ژن(16)گردد های کبدی میاتوفاژی در سلول

های تحت رژیم غذایی پرچرب مشاهده درگیر در اتوفاژی را در کبد موش

2 Alternative Autophagy 
1 Kobayashi 

https://dx.doi.org/10.22049/jahssp.2023.28682.1559
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_10
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_44
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_45
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_46
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_45
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_47
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_48
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_46
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_49
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_50
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_51
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_6
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_52
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_53
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_54
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_55
file:///D:/مجله/مقالات%20آماده%20انتشار/حسینی%20و%20همکاران.docx%23_ENREF_56


JAHSSP                                                        http://jahssp.azaruniv.ac.ir/                                                          

  http://dx.doi.org/ 10.22049/JAHSSP.2023.28682.1559 

  44                                                                                ...  اثر تمرین هیپوکسی و نرم اکسی بر

 

  Copyright ©The authors                                                                 Publisher: Azarbaijan Shahid Madani University 

       

 

هایی که منجر به کاهش ویژه مکانیسمکردیم، اما علت این نقص و به
Atg5  وUlk1 که چاقی با افزایش تجمع شوند، واضح نیست. از آنجاییمی

بار مزمن لیپید یا لیپوژنز پایدار چربی در کبد همراه است، احتمالاً اضافه
که های نقص در اتوفاژی باشد. به دلیل اینممکن است یکی از محرک

Ulk1  وAtg5  تحت تأثیر عوامل مولکولی دیگری نظیرFoxo3 ،Mtor 
 ها نیز، لازم است در مطالعات بعدی بیان این ژن(26)گیرند قرار می Aktو 

 مورد بررسی قرار گیرد.

 گیرینتیجه

م غذایی پرچرب سبب کاهش سطوح دهد رژینتایج این پژوهش نشان می 
 LDs( و افزایش ذخیره Atg5و  Ulk1های درگیر در فرایند اتوفاژی )ژن

کی واسطه تمرین، یشود. احتمالاً به راه افتادن جریان اتوفاژی بهدر کبد می
های احتمالی تخفیف علائم کبد چرب است. اگرچه در گروه از مکانیسم

HFD+HE  بیان ژنUlk1  بالاتر بود اما اثر مازادی بر کاهش محتوای
د های تمرینی نتوانستنیک از روشچربی کبد نداشت. ضمن اینکه هیچ

 محتوای چربی کبد را به سطح پایه بازگردانند.

 تشکر و قدردانی

پژوهش حاضر بخشی از رساله دکتری دانشجوی رشته فیزیولوژی ورزشی 
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