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Abstract  

Aim:  Obesity is associated with the development of non-alcoholic fatty liver disease, which 

involves the accumulation of fat in the liver and can lead to inflammation and liver fibrosis. 

Therefore, the aim of the present study was to investigate the effect of aerobic exercise followed 

by footshock electrical stimulation on the expression of the hepatokines Fet-A and FGF21 in the 

liver tissue of calorie-restricted obese rats. Methods: In this experimental study, with a control 

group of 35 male Wistar rats (8 weeks old, weighing 200±19g), after induction of obesity and 

weight gain, randomly divided into 5 groups of 7: control, fasting-obese, fasting-endurance 

exercise, fasting-electrical stimulation and Fasting-endurance training-electrical stimulation 

were divided  .Intervention groups for a period of 4 weeks under endurance sports activity (with 

a speed of 10 to 20 m/min and duration of 20 to 40 minutes), electrical stimulation (foot shock 

device for 0.5 mA and 20 minutes) and fasting (8 to 16 hours) were placed. After exercise and 

anesthesia, brain tissue sampling was done and after molecular processes, gene expression was 

measured using Real time-PCR machine. For data analysis, two-way analysis of variance test 

was used at a significance level of p<0.05 and GraphPad software. Results: The results showed 

that endurance training resulted in a significant increase in the expression of Fet-A genes and a 

significant decrease in FGF21 in fasted obese rats compared to the control group (P=0.0001). 

Also, endurance training with stimulation also resulted in a significant increase and decrease in 

the values of Fet-A and FGF21 genes (P=0.0001). On the other hand, electrical stimulation 

showed a significant increase in both genes compared to the control group (P=0.0001). 

Conclusion: It seems that endurance training and electrical stimulation during fasting, by 

regulating the hepatokines studied in the above research, leads to a reduction in liver damage 

caused by obesity and their physical health. 
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Extended abstract   
Background 

Obesity is the result of an imbalance between energy intake and expenditure and metabolic disorders. It is also progressing 

as a disease worldwide, with a threefold increase in prevalence over the past two decades. Also, strongly associated with 

the development of non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD), which involves fat accumulation in the liver and can lead 

to liver inflammation and fibrosis. People with NAFLD usually have insulin resistance and metabolic disorders, which 

increase their risk of type 2 diabetes and cardiovascular diseases. In fact, it can be said that there is a direct relationship 

between adipose tissue and increasing liver enzymes. After that obesity, body infarcted of liver diseases such as NAFLD 

and metabolic diseases. Therefore, in this study, are used two important gene Fet-A and FGF21 that proper liver function. 

Materials and Methods 

This applied research was conducted as a post-test with a control group. The statistical sample of this study was 35 Wistar 

rats with an average weight of 200±19 gr at 8 weeks old that were purchased from Iran Baqiyatallah University and 

transferred to animal laboratory. 

Experimental Design   

Rats were randomly divided into five groups:1) control, 2) obese-fasted, 3) fasted-endurance exercise, 4) fasted-electrical 

stimulation, and 5) fasted-endurance exercise-electrical stimulation (each group consisted of 7 rats). All animal 

experiments were done according to ethical guidelines and license of Islamic Azad University, Arak Branch with IR 

number. IR.IAU.ARAK.REC.1403.334 is done . 

Induction of Obesity 

To induce obesity, a standard high-fat diet was used for rats, consisting of peanuts, milk chocolate, and sweet biscuits in 

a ratio of 3:2:2:1.This diet contained 20 grams of protein, 20 grams of fat, 48 grams of carbohydrates, and four grams of 

fiber per 100 grams of mixed and ground diet and was provided to the rats during the obesity induction period to bring 

the rats' weight to within 310 grams according to the Lee index . 

Training Protocol 

After adaptation, obesity induction, and familiarization with the treadmill, a warm-up was performed for five minutes at 

a speed of 10 m/min and a zero-degree incline. Endurance training on the treadmill was performed for four weeks, five 

sessions per week, each session lasting 60 minutes, at a speed of 20 to 29 m/min and an intensity between 54 and 65% of 

maximum oxygen consumption. Cool-down was performed in the same manner as the warm-up after the end of the 

training . 

Dietary Restrictions Protocol 

This program included 8 hours of calorie restriction and 16 hours of unrestricted calorie intake, with a food plan containing 

65 grams of carbohydrates, 14.3 grams of protein, 2.5 grams of fat, 3.7 grams of fiber, and other ingredients per 100 

grams. 

Electrical Stimulation Protocol 

Electrical stimulation was provided with a stimulator at a current intensity of 0.5 mA for 20 minutes, 3 days a week, 

which was sent to the foot shock device through the stimulator outputs  . 

Extraction of Laboratory Animal Tissue 

To collect the samples, the animals were anesthetized with a combination of xylazine and ketamine by intraperitoneal 

injection. Then the visceral adipose tissue was removed of the animal. The visceral adipose tissue was then washed in 

physiological serum. The other samples were immediately frozen using liquid nitrogen and transferred to the freezer at -

80 for further measurements . 

Assessment of Studied Factors 

Gene expression was performed using Real Time-PCR. Then, Total RNA extraction, extraction of extracted RNA (OD) 

concentration from tissue by NanoDrop, cDNA synthesis was performed. Finally, real-time data were analyzed . 

Statistical Analysis   

After collecting data and calculating the mean and standard deviation of data using descriptive statistics, Shapiro Wilk 

test was used to determine the normal distribution of data. In the related variables, Two-way ANOVA test was used for 

comparison between groups and control group and then Tukey's post hoc test was used to compare the differences between 

groups. 

Results 

The result of variance showed a significant difference between groups in both genes. The post hoc Tukey test showed a 

significant decrease among MIT group compared to all groups in Fet-A gene (P=0.0001 and F=40). Also, in the MIT.ES 

group relative to CO and FA had a significant decrease (P=0.0005 and F=12). The results of this test showed a significant 

increase of FGF21 gene among MIT group compared to CO, FA and ES groups (P=0.0001 and F=44). Also, in group 

MIT.ES relative to all groups showed a significant increase (P=0.0001 and F=62). On the other hand, FA group showed 

a significant decrease in CO (P=0.0001 and F=12). 
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Discussion 

Among the important findings of this study, we can mention the significant decrease in Fet-A gene expression and a 

significant increase in FGF21 in fasted obese rats following exercise training. Also, electrical stimulation and its 

combination showed a significant increase in Fet-A gene expression and a decrease in FGF21. Fet-A initially attracted 

much attention as a natural inhibitor of insulin receptor tyrosine kinase in liver, adipose tissue, and skeletal muscle. 

Furthermore, there is a direct correlation between the expression level of hepatic Fet-A and the expression of key enzymes 

of glucose metabolism, phosphoenolpyruvate kinase 1 and glucose-6-phosphatase, and its essential role in insulin 

signaling and energy metabolism has been demonstrated. Aerobic and combined training resulted in significant reductions 

in serum Fet-A levels and some markers of metabolic syndrome in overweight and obese women. Exercise reverses FGF-

21 resistance in adipose tissue by inducing FGFR1 and the KLB receptor. Exercise training in obese individuals also 

increases FGF-21 by remodeling adipose tissue and improves the proliferation and metabolic disorders caused by obesity, 

with mechanisms that are still unclear. Fasting reduces plasma FGF21 levels. This reduction in FGF21 levels was 

accompanied by improved sensitivity to this factor, which was mediated by reduced TNFα expression and increased β-

klotho and FGFR1c receptor expression. In particular, the TNFα signaling pathway plays an important role in FGF21 

resistance, and reduction of TNFα restored FGF21 sensitivity and improved NAFLD. These results suggest that fasting 

can help improve metabolic conditions by reducing TNFα levels and increasing FGF21 sensitivity, which is mediated 

through the aforementioned signaling pathways. Finally, it can be noted that ES in skeletal muscles can lead to increased 

production and secretion of FGF21 and is a new intervention regarding hepatokines that requires further study. 

Article Message 

It seems that endurance training and electrical stimulation during fasting in this study lead to reduction of liver injuries 

due to obesity and play an important role in the physical health of the participants. 
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و   Fetuin-Aهای اثر تمرین هوازی متعاقب تحریک الکتریکی با فوت شوک بر بیان هپاتوکین 

FGF21  های صحرایی چاق با محدودیت کالری بافت کبد موش 

 3یمراد  ی، مهد*2ایپو ی، محمد ملک 1 یمعصومه ذوالفقار 

  04/1404/ 09 تاریخ پذیرش:   03/1404/ 02تاریخ دریافت:  

 چکیده 
باشد مرتبط است و که شامل تجمع چربی در کبد می  چاقی با بروز بیماری کبد چرب غیر الکل،  هدف: 

اثر تمرین هوازی  می اثر  التهاب و فیبروز کبدی منجر شود. لذا هدف از پژوهش حاضر بررسی  تواند به 
الکتریکی با فوت شوک بر بیان هپاتوکین  های  بافت کبد موش   FGF21و    Fet-Aهایمتعاقب تحریک 

شده با گروه شاهد    در این مطالعۀ تجربی کنترلپژوهش:    روش  بود.صحرایی چاق با محدودیت کالری  

طور  گرم( پس القا چاقی و افزایش وزن به   200±19وزن  با  ای  هفته  8سر موش صحرایی نر ویستار )   35
الکتریکی و  -دارتمرین استقامتی، روزه -داردار، روزه تایی کنترل، چاق روزه7گروه    5تصادفی به   تحریک 

استقامتی-دار روزه الکتریکی تقسیم شدند. گروه-تمرین  برای یک دوره  تحریک  ای  هفته   4های مداخله 
دقیقه(، تحریک الکتریکی   40تا    20متر/دقیقه و مدت    20تا    10تحت فعالیت ورزشی استقامتی )با سرعت  

ساعت( قرار گرفتند. پس از    16به    8داری )دقیقه( و روزه20میلی آمپر و    5/0)دستگاه فوت شوک برای  
ها با  بردای از بافت مغز صورت گرفت و پس از انجام فرایندهای ملکولی بیان ژن هوشی، نمونهتمرین و بی

طرفه ها از آزمون تحلیل واریانس دو برای آنالیز داده گیری شد. اندازه Real time-PCRدستگاه  ده ازاستفا

نتایج نشان داد تمرین استقامتی    :هایافته   پد استفاده شد.افزار گرافو نرم  p<05/0داری  در سطح معنی 

های صحرایی چاق  در موش  FGF21  دارو کاهش معنی   Fet-Aهای  دار بیان ژنمنجر به افزایش معنی 
همچنین تمرین استقامتی به همراه تحریکی نیز موجب (.  P=0001/0دار نسبت به گروه کنترل شد ) روزه

از طرفی نیز تحریک    .(P=0001/0)   شد   FGF21و    Fet-A  هایداری در مقادیر ژنمعنی  و کاهشافزایش  

: گیرینتیجه   (.P=0001/0نشان داد )داری نسبت به گروه کنترل  الکتریکی در هر دو ژن افزایش معنی 

های مطالعه شده  داری با تنظیم هپاتوکین رسد تمرین استقامتی و تحریک الکتریکی در حین روزه نظر میبه
 شود.از چاقی و سلامت جسمی می  ناشی های کبدیکاهش آسیب  در پژوهش فوق منجر به 

   Fet-A، FGF21، تمرین استقامتی، تحریک الکتریکی، داریچاقی، روزه های کلیدی: واژه  
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 مقدمه 
شود. از عنوان تجمع چربی غیر طبیعی یا بیش از حد تعریف می چاقی به 

در سراسر جهان این بیماری نزدیک به سه برابر افزایش پیدا    1975سال  
دلیل پیامدهای نامطلوب  میلیون نفر به  8/2کرده و منجر به مرگ حداقل  

از آن شده است   ناشی  همچنین سازمان بهداشت جهانی  .    (1)سلامتی 
درصد    13وزن و  اضافه   دارایدرصد از جمعیت جهان    39اعلام کرده است  

. در  (1) باشدکه بسیار نگران کننده می   ،در محدوده چاقی قرار دارندنیز  
میلیون نفر   18و    11نزدیک به    2015وزن تا سال  ایران نیز چاقی و اضافه 

.  (2)درصد رشد داشته است    21در حدود    2021گزارش شده که تا سال  
بیماری  و غیرمستقیم  از دلایل مستقیم  مانند  چاقی  و مهمی  های مزمن 

مغزی،   سکته  کلیه،  متابولیک،  سندرم  سرطان،  دیابت،  بالا،  خون  فشار 
  5استئوآرتریت، آپنه، افسردگی، اضطراب و غیره بوده که منجر به کاهش 

. چاقی به شدت با بروز بیماری کبد  (3) سال از عمر انسان شده است    10تا  
( مرتبط است، که خود شامل تجمع چربی در  NAFLD)  1چرب غیر الکلی 

تواند به التهاب و فیبروز کبدی منجر شود. افراد مبتلا  باشد و میکبد می 
متابولیک    NAFLDبه   اختلالات  و  انسولین  به  مقاومت  دچار  معمولاً 

عروقی را در این  های قلبیو بیماری  2هستند که خطر ابتلا به دیابت نوع  
پیرامون   2023. یک مرور سیستماتیک، در سال  (4)دهد افراد افزایش می

در جمعیت کودکان و بزرگسالان ایرانی نشان داده، شیوع    NAFLDشیوع  
NAFLD    بزرگسالان درحالی   9/36در  است،  میزان  درصد  این  که 

این مطالعه بر    در کودکان چاق( است.  درصد  42)   درصد  7/6درکودکان  
بالای  نگرانی شیوع  از  ناشی  عمومی  بهداشت  ایران   NAFLDهای  در 

ارتباط مستقیمی بین بافت  توان گفت  در واقع می   .(5) تأکید کرده است  
آنزیم افزایش  و  چاق  افراد  در  بهچربی  و  کبدی  به های  ابتلا  آن  دنبال 

های متابولیک وجود دارد  و بیماری  NAFLDهای کبدی از جمله  بیماری

فاکتور    ( و A-Fet)   A2-. لذا در پژوهش فوق از دو ژن مهم فتوئین(6)

فیبروبلاست تاثیرگذار  FGF21)  3هارشد  کبد  مناسب  عملکرد  در  که   )
هایی هستند  ها از جمله گلیکوپروتئینباشند استفاده شده است. فتوئین می

ها به شوند. فتوئینکه عمدتاً از کبد سنتز شده و به جریان خون ترشح می
پروتئین  مواد  ابرخانواده  انتقال  واسطه  که  دارند  تعلق  سیستاتین  های 

عنوان حامل بوده و نقش مهمی در انواع فرآیندهای  متعددی در خون به 
- HS-2-عنوان آلفا، بهFet-Aسلولی در زمینه هموستاز متابولیک دارد.  

شود و اولین هپاتوکین کشف شده برای ارتباط  شناخته می   4لیکوپروتئینگ
از کبد تولید و    تربیش   اندام به اندام در تنظیم هموستاز متابولیک است و  

با چاقی ارتباط    Fet-A  . تحقیقات نشان داده است مقادیر(7)شود  ترشح می

 

1. Nonalcoholic Fatty Liver Disease 

2. Fetuin-A 

3. Fibroblast Growth Factor 21 

 تربیش   . مطالعات بعدی  (8)شود  مستقم داشته و منجر به افزایش آن می 
  NAFLDدر گردش خون بیماران    Fet-Aنشان داد که سطوح پروتئین  

یافته است   افزایش  و چاقی  انسولین  به  به مقاومت  دیگر ژن    .(9)مبتلا 
 یک پروتئینی هورمونیباشد که  می   FGF21مورد مطالعه در این پژوهش  

عمل کرده و  FGF21  عنوان آگونیست گیرندهآمینو اسید است و به  189با  
همچنین    .(10)  تشکیل شده است(  KLB)  5کلوتو -و بتا   FGFR1  از ترکیب

  به خانواده فاکتورهای رشد فیبروبلاست تعلق دارد و در کبد این بیومارکر  
عنوان یک هپاتوکین در تنظیم متابولیسم چربی و  تولید شده و به   تربیش

طور به   FGF21  . در افراد چاق، سطح(11)همراه دارد  گلوکز نقش موثری به 
می افزایش  میطبیعی  سعی  بدن  زیرا  افزایش  یابد،  با  ،  FGF21کند 

به  اما  بخشد،  بهبود  را  به  متابولیسم  مقاومت  به  FGF21دلیل  بدن   ،
  دهد، بنابراین صرفاً افزایش تولید خوبی پاسخ نمی به FGF21 هایسیگنال

FGF21    متابولیسم کمک نکند بهبود  به  به    .(12)ممکن است  با توجه 
اهمیت بافت کبد در سلامت افراد چاق و ضرورت توجه به عوامل اثرگذار  
در آن یک ارزیابی جامع برای تعریف بهترین راهبرد جهت درمان چاقی  

می  درمان   شود.پیشنهاد  بر  روش علاوه  بیماران  این  پزشکی  های های 
های مرتبط  متفات دیگری نیز در طب مکمل در ارتباط با چاقی و بیماری 

های هوازی  رو انجام فعالیت با آن مانند تمرینات ورزشی وجود دارد. از این 
باشد. در همین  گیری و بازتوانی این بیماران می ها برای پیش از اولین الویت

( نشان دادند تمرینات هوازی و ترکیبی  2020شهراکی و همکاران ) راستا  
از شاخص   Fet-Aدار سطوح سرمی  منجر به کاهش معنی  های و برخی 

که حبیبی در حالی  .(13)   سندرم متابولیک زنان دارای اضافه وزن و چاق شد
( تاثیر سه شیوه مختلف تمرین ورزشی بر2020و همکاران   )  Fet-A    و

FGF-21   های صحرایی چاق را بررسی کردند  بافت چربی احشایی موش
. در پژوهش  (14)   داری آن را در هر دو شاخص نشان دادندو افزایش معنی 

 ( ( نیز نشان داده است تمرینات ورزشی موجب  2021جمالی و همکاران 
چاق    FGF21افزایش   مردان  و    .(15)  شددر  رواسی  پژوهش  نتایج  اما 

( داد 2021همکاران  نشان  معنی   (  کاهش  به  منجر  ورزشی  دار  تمرینات 
از  . (16)شود افراد دارای اختلالات متابولیکی می  FGF-21 ح سرمیوسط

های دیگری که در دین اسلام برای سلامتی و محدودیت در کالری  روش
است.    (FA)  6داری وزن توصیه شده روزه ویژه برای افراد با اضافه ورودی به

آن فرد برای  ر  شود و دای تعریف میعنوان یک روش تغذیهبه   داریروزه
می  خودداری  آشامیدن  و  خوردن  از  مشخصی  زمان  اثرات  مدت  و  کند، 

شامل افزایش حساسیت به انسولین، کاهش سطح گلوکز   آنفیزیولوژیک 
می  لیپیدی  پروفایل  بهبود  و  می   .باشدخون  را  رمضان  مبارک  توان ماه 

فرصتی مناسب برای جلوگیری از خطر افزایش وزن و کاهش چاقی در  

4. Alpha-2-HS-Glycoprotein 

5. Klothoβ 

6. Fasting 
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داری متناوب مورد توجه  . در حال حاضر رژیم روزه شمار آوردبین مردم به 
داری  . تاثیر روزه (17) شود  کاهش وزن از آن استفاده می   قرار گرفته و در 

بدنی، تغییرات هورمونی و عوامل التهابی و ریسک فاکتورهای  بر ترکیب
 7پتیکسونپژوهش  .  (18)عروقی در برخی از تحقیقات تایید شده است  قلبی

داری یک مداخله مناسب برای  روزه  ( نشان داده است،2021و همکاران ) 
محمدیان و   .(19) باشد  کاهش وزن در افراد چاق و دارای اضافه وزن می 

داری در ماه رمضان منجر به کاهش  ( نشان دادند روزه 2021همکاران )
. اما  (20)   شودمی داری  های کبدی نسبت به ابتدای روزه داری آنزیم معنی

بررسی تأثیر رژیم غذایی ماه  ( که به 2016در پژوهش غیبی و همکاران )
مبارک رمضان بر روی کبد چرب توأم با سندرم متابولیک در زنان دارای  

 .  (21) داری نشان نداد اضافه وزن و چاق پرداختند، نتایج تاثیر معنی

الکتریکی اثر    ( ES)  8تحریک  که  است  وزن  کاهش  در  دیگری  مداخله 

موجب فراخوانی    ESگذاری آن تایید شده است. در کنار تمرینات استقامتی  
می چربی  بافت  کاهش  و  عضلانی  واحدهای   همچنین  .شودحداکثری 

هیپرگلیسمی،  استئاتوز،  کاهش  به  منجر  عضلانی  الکتریکی  تحریک 
و   9ایوامی   .(22)شود.  لیپیدمی و کبد چرب می مقاومت به انسولین، دیس 

 ( دادند  2013همکاران  نشان   )ES  بافت ترموژنز  افزایش  به  های  منجر 
( نیز 2011و همکاران )  10همیدا  . در پژوهش(23)گردد  می  BATچربی  

با   .(24)گردد  های چربی میموجب القای لیپولیز سلول  ESنشان داده شد  
انتظار می  انجام شده  مطالعات  به  بدنی    ESرود  توجه  فعالیت  کنار  و  در 

نمونهداری  روزه توانبخشی  برای  دیگر  روشی  باشد.  یک  چاق  های 
های بدنی، را متعاقب فعالیت   FGF21و    Fet-Aگران تحقیقاتی که  پژوهش

و تحریک روزه در نمونهداری  بافت کبد    که  های چاقالکتریکی  بر روی 
های بیان  همچنین با توجه به پژوهش بررسی کرده باشند مشاهده نکردند.  

همراه داشت،  ویژه در خصوص تمرینات ورزشی به شده که نتایج متفاوتی به
دنبال پاسخگویی به  عنوان یک مسئله برای محققین مطرح گردید تا به به

یک دوره تمرین هوازی متعاقب تحریک الکتریکی   این سؤال باشند، که آیا
فوت هپاتوکین با  بیان  بر  کبد   FGF21و    Fet-Aهای  شوک  بافت 

   های صحرایی چاق با محدودیت کالری تاثیر دارد؟موش 
 

 روش پژوهش 
با  سر موش صحرایی نر    35آزمون با گروه کنترل، از  در این پژوهش پس 

گرم که از دانشگاه    200±19ای با میانگین وزنی  نژاد ویستار هشت هفته 
 

7. Patikorn 

8. Electrical Stimulation 

9. Iwami 
10. Hamida 

های  اله ایران خریداری شده بود استفاده گردید. این حیوانات در قفس بقیه
دمای  پلی با  شده  کنترل  شرایط  در  و  شفاف  درجه    22±2کربنات 

رطوبت  سانتی روشنایی  50±5گراد،  چرخۀ  و    12:12تاریکی  -درصد 
های صحرایی  ساعت با دسترسی کنترل شده با آب و غذای ویژه موش 

به داری شدند.  نگه پژوهش  به محیط  انتقال حیوانات  از  مدت یک  پس 
ای در شرایط جدید بدون مداخله   جهت سازگاری با محیط آزمایشگاه  هفته
های  در ادامه پرتکل القا چاقی شروع شد و سپس موش داری شدند.  نگه

به  پنج گروه هفتصحرایی چاق شده  به  محدودیت ،  تاییطور تصادفی 
استقامتی چاق  محدودیت کالری (،  FA)کالری چاق   (، MIT)  11+تمرین 

کالری )  محدودیت  الکتریکی  کالری  (،  ESچاق+تحریک  محدودیت 
الکتریکی  -چاق استقامتی+تحرک  بدون  (  MIT.ES)تمرین  چاق  و 

 تقسیم شدند.  (CO) 12کنترل- محدودیت کالری

 13برای چاق کردن حیوانات از رژیم غذایی استاندارد با برنامه غذایی پرچرب  
(HFDموش و  (  شیری  شکلات  زمینی،  بادام  از  که  صحرایی  های 

تشکیل شده بود استفاده شد. این    3:2:2:1نسبت  های شیرین بهبیسکویت
گرم کربوهیدرات، چهار    48گرم چربی،    20گرم پروتئین،    20رژیم حاوی  

گرم رژیم غذایی مخلوط و سپس آسیاب و    100گرم فیبر بوده که در هر  
آن  اختیار  لیدر  شاخص  حسب  بر  تا  گرفت  قرار  موش  ها  های  وزن 

 .(25) گرم قرار گیرد  310صحرایی در محدود 
گروه کلیه  چاقی  القای  از  )بهپس  پژوهشی  برنامه های  تحت  کنترل(  جز 

محدودیت    8/16 ساعت  )هشت  غذایی  بدون   16-محدودیت  ساعت 
کالری   استاندارد    (26) محدویت  غذای  پروتئین،    23با  گرم    49گرم 

هر   در  فیبر  گرم  پنج  و  چربی  گرم  قرار    100کربوهیدرات، چهار  گرم( 
های  صورت آزاد و در بطریگرفتند. همچنین آب مورد نیاز هر حیوان به 

داری با  لیتری ویژه حیوانات آزمایشگاهی در ساعات غیر روزهمیلی   500
بندی قرار گرفت. با توجه به زمان  هاآن ها در اختیار  رعایت دیگر پرتکل 

ایام رمضان محدودیت کالری هم برای یک ماه در برنامه غذای حیوانات  
 .  (27)در نظر گرفته شد  

های صحرایی با تردمیل در هفتۀ دوم، به مدت یک  مرحلۀ آشناسازی موش 
هفته  مدت  هفته،  به  روز  هر  روز،  پنج  سرعت    10ای  با  و    10دقیقه 

ها نشان داده است که این میزان تمرین در  متر/دقیقه انجام شد. بررسی 
بارزی در ظرفیت هوازی نمونه  تغییرات  به  های  حدی نیست که منجر 

از طریق صدا و تحریک  های صحرایی  برای دویدن موش   .شودتحقیقی  

11. Moderate Intensity Training 

12. Control 

13. High Fat Diet 
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سازی استفاده شد تا از نزدیک شدن، استراحت و برخورد با بخش  شرطی
از   پس  کنند.  خودداری  دستگاه  انتهای  بخش  در  الکتریکی  شوک 

دقیقه، با    پنجمدت و آشناسازی با تردمیل، ابتدای به   چاقی سازگاری، القا  
متر/دقیقه و با شیب صفر درجه عمل گرم کردن انجام شد.    10سرعت  

تمرین استقامتی روی نوارگردان برای چهار هفته، هر هفته پنج جلسه،  
متر/ دقیقه و شدت بین   29تا    20دقیقه، با سرعت   60مدت  هر جلسه به 

(.   1درصد حداکثر اکسیژن مصرفی انجام شد )جدول شماره    65تا    50
 .  (28)سرد کردن هم همانند گرم کردن بعد از پایان تمرین انجام شد  

 
 . برنامه تمرین استقامتی 1جدول 

 هفته اول ردیف 
هفته 
 دوم

هفته 
 سوم

هفته 
 چهارم 

هفته 
 پنجم 

  آشناسازی  مرحله اول

سرعت 
 )متر/دقیقه(

10 20 25 27 29 

 60 10 مدت )دقیقه(

 5 5 روز

  max2voدرصد 65-50 - شدت 

 0 0 شیب

  

  R12الکتریکی در این پژوهش از دستگاه استیمولیتور  برای ایجاد تحریک 
ساخت شرکت پرتو دانش استفاده شد. میزان شدت جریان الکتریسیته در  

روز در هفته در نظرگرفته    3دقیقه و    20آمپر، به مدت  میلی  5/0این برنامه  
های استیمولیتور با به دستگاه فوت شوک ارسال  شد که از طریق خروجی 

 . (29)شد 
ها دو روز پس از پایان پروتکل تمرین و تحریک  گروه  جهت استخراج بافت

( کتامین  از  ترکیبی  )میلی  75با  زایلازین  و    10گرم/کیلوگرم( 
بیمیلی درون صفاقی  روش  به  در  گرم/کیلوگرم(  کشته شدند.  و  هوش 

کلیه مراحل مختلف پژوهش ضمن رعایت مسائل اخلاقی سعی شد از  
های غیر ضروری اجتناب شود. نمونه بافت هر گونه آزار جسمی و روش 

برداشته و با استفاده از محلول بافر   های صحراییتحقیقی از بیضه موش 
( شستشو شد. سپس بلافاصله در ازت مایع منجمد  PBS)  14فسفات سالین 

استخراج   زمان  تا  و  منفی  RNAگردید  دمای  با  فریزر  درجۀ    80به 
و شروع ارزیابی    RNA  استخراج   برای   سپس   گراد انتقال داده شد. سانتی

ها از فریزر خارج و کوبیده شد. به پودر ناشی از بافت ملکولی ابتدا بافت
)   700هموژن   محلول  بافر  و  LRمیکرولیتر  محلول    5/3(  میکرولیتر 

ها برای یک دقیقه  مرک آلمان ( اضافه و نمونه   MEβ)  15بتامرکاپتواتانول 
 

14. Phosphate Buffered Saline 

15. Mercaptoethanol 

مرک    TCMمیکرولیتر کلروفرم )  200ها  ورتکس شدند. در ادامه به نمونه 
و   گردید  اضافه  سپس    30آلمان(  شد.  انجام  مجدد  ورتکس  ثانیه 

دقیقه در دمای اتاق انکوبه   3های حاوی ترکیبات فوق برای میکروتیوب
برای آمریکا(  )سیگما  سانتریفوژ  در  با    10و  دقیقه    11دقیقه  دور/  هزار 

ادامه   در  شد.  یک    400قرارداده  به  محلول  رویی  فاز  از  میکرولیتر 
مرک   EAمیکرولیتر اتانول مطلق )  400میکروتیوب جدید انتقال داده و با  

آلمان( میکس گردید و مجدد سانتریفوژ انجام شد. پس از خروج محلول  
داخلی کلکتور، عمل واشینگ برای دو بار تکرار گردید و سانتریفوژ شد.  

استخرا  محلول  ستون  با  و  انتقال  میکروتیوب جدید  به یک    50ج شده 
سیگما الدریچ آلمان( ترکیب گردید. محلول    BSمیکرولیتر ایلوشن بافر )

استخراج و در یخچال برای مراحل    RNAحاصل سانتریفوژ شده و سپس  
نگه  ادامه  دیگر  در  پروتکل شرکت    cDNAاستخراج  داری شد.  مطابق 

یک    RNAازای استخراج هر  ( بهFermentas, K1622, USAسازند )
میکروتیوب  بر حسب  شد.  گرفته  نظر  در  جدید  حاوی  میکروتیوب  های 

RNA    میکرولیتر و دو میکرولیتر آنزیم    10معادل یک نانوگرم ترکیب بافر
میکرولیتر   20( به  DW)  16اضافه گردید تا حجم نهایی با افزودن آب دپس 

مدت زمان  های حاوی ترکیبات فوق بهافزایش یابد. سپس میکروتیوب
گراد و در  درجه سانتی  47دقیقه در   60گراد،درجه سانتی  25دقیقه در    10

ها با  گراد انکوبه شد. در انتها نمونهدرجه سانتی   85نهایت پنج دقیقه در  
( از نظر کمی و کیفی بررسی و  2048استفاده از دستگاه نانودراپ )سونی 

ها نیز بر روی ژل الکتروفورز لود و مورد  نمونه  DNAهمچنین کیفیت  
با استفاده از   PCRمراز بررسی قرار گرفت. در نهایت واکنش زنجیره پلی 

دستگاه لایو تکنولوژی آمریکا و مواد اولیه شرکت کیاژن در آزمایشگاه  
دانشگاه آزاد اراک انجام گردید. در همین راستا مقدار  فیزیولوژی ورزشی  

دپس،    5/6 آب  مسترمی  10میکرولیتر  میکرولیتر   5/0کس،  میکرولیتر 
 cDNAرو و معکوس با یک میکرولیتر  روکس، دو میکرولیتر پرایمر پیش 

میکرولیتری تشکیل گردد. این ترکیب    20ترکیب گردید تا یک محلول  
های متفاوت مورد تجزیه و تحلیل قرار  تایم با دما و سیکل در دستگاه ریل 

داده  پایگاه  از  نیز  پرایمرها  توالی  اطلاعات  گرفت.  ملی  مرکز  های 
( تهیه و سپس طراحی پرایمرهای هر دو ژن با  NCBI)  17بیوتکنولوژی

  2استفاده از برنامۀ پرایمر مورد بررسی قرار گرفت که، در جدول شماره  
 آمده است. 

 PCRکار رفته در . پرایمرهای به 2جدول 

 توالی پرایمرها  نام ژن

Fet-A 
 GCTCATTTACACAGATCGAC رو پیش 

 CTTACCATCCAGAGACCAAA معکوس 

FGF21  رو پیش CTAGGTTTCTTTGCCAACAA 

16. Depc Water 

17. National Center for Biotechnology 
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 ATTGTATCCGTCCTTAAGCA معکوس 

18HKG 
 CCCAAGCCGCATTTTT 16باز 
 TCCGCTTTTTCTTGTCAT 18باز 

 
و تحلیل نتایج ژن  آماری تجزیه  بیان کمی  با    FGF21و    Fet-Aهای  و 

- همچنین توزیع نرمال آن با آزمون شاپیرو   .انجام شد  (ΔΔCt-)^2روش  
میانگین بین گروه و  مقایسه  برای  قرار گرفت.  از  یلک تحت بررسی  ها، 

دو  )آنووآ(  واریانس  شد.  آنالیز  استفاده  توکی  تعقیبی  آزمون  و  طرفه 
(  8پد )نسخه افزار آماری گرافهای آماری با استفاده از نرموتحلیل تجزیه

معنی ) در سطح  اطمینان  >05/0pداری  و سطح  انجام شد.    95(  درصد 
 توسط  IR.IAU.ARAK.REC.1403.334اخلاق   کد  با  مطالعه  این

 رسیده تصویباراک به  واحد اسلامی آزاد دانشگاه پژوهشی اخلاق کمیته

 .است

 هایافته 

تمرین استقامتی   با توجه به مداخلۀ Fet-Aآمار توصیفی و تحلیلی سطوح 
مقدار   1ارائه شده است. همچنین شکل    3و تحریک الکتریکی در جدول  

دهد. نتایج تحلیل  های مورد مطالعه را نشان میدر گروه  Fet-Aبیان ژن  
تفاوت معنی  گروهواریانس  بین  آزمون  داری  از  ناشی  نتایج  داد.  نشان  ها 

ها  کلیه گروه  نسبت به  MIT  داری بین گروهتعقیبی توکی کاهش معنی 
نسبت به    MIT.ESگروه    (. همچنین در=0001/0Pو    =40Fنشان داد ) 

CO    وFA   از کاهش معنی ( 12داری برخوردار بودF=    0005/0وP=  اما .)
معنی افزایش  به  منجر  الکتریکی  کلیه  تحریک  به  نسبت  ژن  این  دار 

  FAهمچنین گروه    (.=0001/0Pو    =F  38های مورد مطالعه شد )گروه
 (.=0001/0Pو  =10Fداری نشان داد )نیز افزایش معنی  CO نسبت به

  
 های مختلف تحقیق در گروه  Fet-A. توصیف و مقایسه متغیر 3جدول 

 مقدار 
 P 

مقدار  
F 

مقدار  
DF 

مقدار  
SE 

 هاگروه میانگین 

****0001/0 23 13 04/0 43604/0 MIT  با  MIT.ES 
****0001/0 71 13 04/0 20554/1 MIT با ES 
****0001/0 40 13 04/0 70550/0 MIT با FA 
****0001/0 28 13 04/0 53934/0 MIT با CO 
****0001/0 49 13 04/0 56290/1 MIT.ES با ES 
****0001/0 17 13 04/0 06285/1 MIT.ES با FA 

***001/0 3/6 13 04/0 89670/0 MIT.ES با CO 
****0001/0 32 13 04/0 83235/1 ES با FA 

 

18. Housekeeping Gene 

****0001/0 41 13 04/0 662/1 ES با CO 
****0001/0 10 13 04/0 16615/1 FA با CO 

معنی * تفاوت  گروهنشانه  بین  سایر    :CO  دار  با  چاق  روزه  بدون  کنترل 
:  MIT.ESدار؛  : فعالیت استقامتی روزه MITدار؛  : روزه  FAی چاق؛هاگروه

روزه  الکتریکی  تحریک   + استقامتی  معنی فعالیت  سطح  در  داری  دار؛ 
0001/0>p 

 

 
گروه .  1نمودار   بین  تحقیق؛  مقایسه  در  کننده  شرکت  چاق  نشانه  *های 

با سایر گروه   :COدار بین گروه  تفاوت معنی  روزه  :  FA؛هاکنترل بدون 
: فعالیت استقامتی +  MIT.ESدار؛  : فعالیت استقامتی روزه MITدار؛  روزه

 p<0001/0داری دار؛ در سطح معنیتحریک الکتریکی روزه 
 

با توجه به مداخلۀ تمرین استقامتی    FGF21آمار توصیفی و تحلیلی سطوح  
مقدار   2ارائه شده است. همچنین شکل    4و تحریک الکتریکی در جدول  

دهد. نتایج تحلیل  های مورد مطالعه را نشان می در گروه  FGF21بیان ژن  
تفاوت معنی  گروهواریانس  بین  آزمون  داری  از  ناشی  نتایج  داد.  نشان  ها 

 ،COهای  گروه  نسبت به  MIT  داری بین گروهتعقیبی توکی افزایش معنی
FA  وES ( 44نشان دادF=  0001/0وP=همچنین در .)  گروهMIT.ES  

به گروه  نسبت  معنی کلیه  افزایش  )ها  داد  نشان  را  و   =62Fداری 
0001/0P=.)    از طرفی گروهFA  نسبت به  CO   داری نشان  کاهش معنی
 (.=0001/0Pو  =12Fداد )

 
 های مختلف تحقیق در گروه FGF21. توصیف و مقایسه متغیر 4جدول 

 مقدار 
 P 

مقدار  
F 

مقدار  
DF 

مقدار  
SE 

 هاگروه میانگین 

****0001/0 29 13 10/0 50047/5 MIT با MIT.ES 
****0001/0 27 13 10/0 47313/3 MIT با ES 
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****0001/0 59 13 10/0 28318/2 MIT با FA 
****0001/0 46 13 10/0 72062/2 MIT با CO 
****0001/0 56 13 10/0 53236/4 MIT.ES با ES 
****0001/0 89 13 10/0 34241/3 MIT.ES با FA 
****0001/0 73 13 10/0 55971/6 MIT.ES با CO 
****0001/0 33 13 10/0 31507/1 ES با FA 
****0001/0 20 13 10/0 75251/1 ES با CO 
****0001/0 12 13 10/0 56256/0 FA با CO 

کنترل بدون روزه با سایر    :CO  های چاق،دار بین گروه نشانه تفاوت معنی *
روزه  FA؛هاگروه روزه MITدار؛  :  استقامتی  فعالیت  و  :  تحریک  ESدار   :

 p<0001/0داری دار؛ در سطح معنی الکتریکی روزه
 

 
گروه 2نمودار   بین  مقایسه  تحقیق؛  .  در  کننده  شرکت  چاق  نشانه  *های 

با سایر گروه   :CO  دار بین گروهتفاوت معنی  روزه  :  FA؛هاکنترل بدون 
دار؛  : تحریک الکتریکی روزه ESدار و  : فعالیت استقامتی روزه MITدار؛  روزه

 p<0001/0داری در سطح معنی 
 

 

 

 بحث 

راه  هم دوره تمرین استقامتی به تاثیر یک    هدف از پژوهش حاضر بررسی
های  گرهای بافت کبد موش تحریک الکتریکی بر بیان ژن برخی از نشان

توان به های مهم این پژوهش می از یافته   دار بود.صحرایی چاق روزه 
معنی  ژنکاهش  بیان  معنی  Fet-Aهای  دار  افزایش    FGF21  دارو 

روزه موش  چاق  به های صحرایی  نمود.  دار  اشاره  ورزشی  تمرین  دنبال 
در  داری  همچنین تحریک الکتریکی و تلفیقی از آن نیز افزایش معنی 

چاقی به شدت با بروز  را نشان داد.   FGF21 و کاهش Fet-Aبیان ژن 
مرتبط است، که خود شامل    NAFLDهای کبد از جمله بیماری  بیماری

تواند به التهاب و فیبروز کبدی منجر  باشد و می تجمع چربی در کبد می 
به   .شود مبتلا  و   NAFLD افراد  انسولین  به  مقاومت  دچار  معمولاً 

های  و بیماری   2اختلالات متابولیک هستند، که خطر ابتلا به دیابت نوع  
در را  عروقی  می  قلبی  افزایش  افراد  ابتدا    Fet-A  .(30) دهد  این  در 

عنوان یک مهارکننده طبیعی گیرنده انسولین تیروزین کیناز در کبد،  به
. (7)خود جلب کرده است  بافت چربی و عضله اسکلتی توجه زیادی را به 

انسولین، کاهش چربی بدن    دهیبا بهبود سیگنال   تربیش   ها  این یافته 
های ناک  و محافظت از افزایش وزن بدن ناشی از رژیم غذایی در موش 

نشان داده شده است. علاوه بر این، یک همبستگی   Fet-Aژن  در  اوت  
بیان  در  مثبت   آنزیم   Fet-Aسطح  بیان  با  متابولیسم  کبد  های کلیدی 

فسفاتاز وجود دارد و نقش  -6-و گلوکز   1گلوکز فسفونول پیروات کیناز 
را در سیگنال  داده  اساسی آن  انرژی نشان  متابولیسم  و  انسولین  دهی 

در    Fet-Aگزارش شده است سطوح پروتئین    . همچنین (9)شده است  
خون چاقی    NAFLDبیماران    گردش  و  انسولین  مقاومت  به  مبتلا 

است   یافته  حاضر  (9)افزایش  پژوهش  نتایج  راستای  در  و .  شهراکی 
( نشان دادند تمرینات هوازی و ترکیبی منجر به کاهش  2020همکاران ) 

های سندرم متابولیک  و برخی از شاخص   Fet-Aدار سطوح سرمی  معنی
سعیدی و همکاران    همچنین  .(13)  وزن و چاق شدزنان دارای اضافه 

سرمی  2021) سطوح  تغییرات  نیز   )Fet-A    ،انسولین به  مقاومت  و 
دنبال تمرین تناوبی در زنان جوان چاق را بررسی کردند. نتایج پژوهش  به

را    Fet-Aایشان کاهش شاخص توده بدنی، درصد چربی بدن و سطح  
( تأثیر  2020در پژوهش دیگری وزیری و همکاران ). (31) گزارش کرد 

به    Fetuin Aورزش هوازی متوسط بر سطوح سرمی   مبتلا  زنان  در 
نوع   کردند.  2دیابت  بررسی  هفته   را  هوازی  مداخله هشت  تمرین  ای 

که با نتایج پژوهش    (32)را نشان داد    Fet-Aدار مقادیر  کاهش معنی 
( نشان  2020حاضر در کاهش همسو بود. در تحقیق حبیبی و همکاران )

مقادیر   شد  معنی موش   Fet-Aداده  افزایش  چاق  داری  های صحرایی 
موجب    های متفاوتهفته تمرین هوازی با شدت   12همراه داشت و  به

شاید عدم   .(14)  های تحقیقی شددر نمونه  Fet-Aدار  کاهش غیر معنی 
گیری و  ه دلیل نوع پاتولوژی، نمونه بافت انداز داری این تحقیق به معنی

آزمایشگاهی متفات با تحقیق حاضر   . در تحقیق فوق  باشدنوع روش 
اندازه نمونه الیزا  ها چاق دیابتی، نمونه گرفته شده خون و روش  گیری 

موش فوق  تحقیق  در  همچنین  است.  محدودیت بوده  صحرایی  های 
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از علل این کاهش می  A-Fetژن    1توان به پروموتورکالری نداشتند. 
ای فاکتور هسته  اشاره نمود. پروموتور فوق شش نقطه اتصال برای مسیر

( دارد و در صورت فعال شدن، سبب افزایش  Κβ-NF)  2کننده کاپا تقویت
اسیدهای چرب از جمله عوامل موثر در میزان    .شودمی   Fet-Aبیان ژنی  

طوری که افزایش  باشند. به می  Fet-Aبه پروموتور ژن    NF-Κβ   اتصال
 واسطه افزایش اتصالاسیدهای چرب در شرایط چاقی و اضافه وزن به

NF-Κβ     پروموتور ژن ژن  Fet-Aبه  بیان  افزایش  و    Fet-A، سبب 
رسد تمرینات  نظر میبه   .گردداز کبد می   Fet-Aمتعاقباً افزایش رهایش  

ورزشی از میزان اتصال این پروموتورهای با ژن فوق در کبد ممانعت 
آن  و  می   ارکرده  میکاهش  و  به دهد  مسیرهای  تواند  از  یکی  عنوان 

از نتایج دیگر تحقیق    .(33)های کبدی باشد  تاثیرگذار بر کاهش آسیب 
معنیفوق   روزه موش  FGF21ژن    دار افزایش  چاق  دار  های صحرایی 

دنبال تمرینات ورزشی بود. بیومارکر  دار بهنسبت به گروه کنترل و روزه
FGF21   شود و نقش  عنوان یک هورمون متابولیک از کبد ترشح می به

مهمی در تنظیم متابولیسم گلوکز و لیپیدها دارد. این پروتئین از طریق 
های مختلف، از جمله  در بافت   KLB و   FGF21  هایگیرنده اتصال به

می  عمل  کبد  و  چربی  آن .  (34)  کندبافت  وزن  از  افزایش  که  جایی 
بیماری زمینه  از  بسیاری  کوتاه ساز  مداخلات  است،  کبدی  مدت  های 

تواند، منجر به کاهش وزن در افراد چاق  شامل فعالیت بدنی و تغذیه می 
در  ها را بهبود بخشد.  یا دارای اضافه وزن شود و در نتیجه، سلامت آن 

  FGF21افزایش    نشان داده شد (2015پژوهش ابوترابی و همکاران )
. در  (35)  در شرایط چاقی به تنظیم متابولیسم گلوکز و چربی کمک کند 

( نشان دادند مقادیر  2020حبیبی و همکاران ) راستای نتایج پژوهش فوق  
FGF-21   همراه داشته  داری به های صحرایی چاق کاهش معنی در موش

منجر به افزایش    های متفاوتهفته تمرینات هوازی با شدت   12است و  
آذر  همچنین طلوعی  .(14)های تحقیقی شد  در نمونه   FGF-21دار  معنی

 ( دادند  2019و همکاران  نشان   )HIIT    افزایش به  در    FGF21منجر 
( تأثیر ورزش 2020وزیری و همکاران ) .  (36)  زنان چاق غیر فعال گردید

را   2زنان مبتلا به دیابت نوع    FGF21هوازی متوسط بر سطوح سرمی  
کردند. هفته   بررسی  هشت  افزایش  مداخله  باعث  هوازی  تمرین  ای 

  نتایج پژوهش   اما در تضاد با مطالعه فوق  .(32)شد    FGF21دار  معنی
( همکاران  و  داد2021رواسی  نشان  فراتحلیلی  پژوهش  یک  در  ند  ( 

افراد دارای    FGF-21   تمرینات ورزشی منجر به کاهش سطوح سرمی
شاید از دلایل کاهش این پژوهش  .  (16) شود  اختلالات متابولیکی می 

 

1. Promoteur 

2. Facteur Nucleaire Kappa β 

3. Power Guerra 

های غیر چاق  و نمونه  توان به پراکندگی بالای سنی، شدت تمرینمی
منجر به اختلال حساسیت   غذای چرب اشاره نمود. مصرف طولانی مدت

نهایت در کبد می  FGF-21 به و در  بافت چربی  در حالی در  که  شود. 
  FGF-21، مقاومت به   KLBو گیرنده  FGFR1 فعالیت ورزشی، با القا 

  همچنین تمرینات ورزشی در افراد چاق   کند.بافت چربی را معکوس می
شده و از گسترش و   FGF-21با ریمدلنیگ بافت چربی موجب افزایش  

از چاقی را با سازوکارهایی که هنوز مبهم   اختلالات متابولیکی ناشی 
و    Fet-Aاز دیگر نتایج تحقیق فوق افزایش  بخشد.  هستند، بهبود می 

های صحرایی چاق بعد محدودیت در موش   FGF21  دارکاهش معنی 
مداخله  دیگر  از  بود.  جز کالری  به  چاقی  موثر  بدنی،   های  فعالیت 

ای عنوان یک روش مؤثر تغذیه که به   داری بوده روزه محدودیت کالری و  
شود. در طول  جهت کاهش وزن و بهبود وضعیت متابولیکی تعریف می 

جای استفاده از  یابد و بدن بهداری، سطح گلوکز خون کاهش می روزه
کند. این فرآیند  ها برای تولید انرژی میگلوکز، شروع به سوزاندن چربی

کتون  تولید  به  متابولیکی کتوز  منجر  حالت  به  بدن  ورود  و  کبد  در  ها 
تواند بر داری می نیز تحت تاثیر روزه   FGF21از سوی دیگر    شود.می

ویژه بافت کبد تاثیر بگذارد. در همین  های مختلف بدن به روی قسمت
 داری( نشان داد، روزه 2022و همکاران ) 3پاورگوارا  نتایج پژوهش  راستا 

کاهش سطح می  FGF21 باعث  پلاسمای خون  این کاهش  در  شود. 
راه بود که از طریق  با بهبود حساسیت به این فاکتور هم  FGF21 سطح

بیان بیان TNFα کاهش  افزایش  گیرنده β-klotho و   FGFR1c و 

به  شد.  سیگنالینگانجام  مسیر  خاص،  در  TNFα طور  مهمی  نقش 
به کاهشایفا می FGF21 مقاومت  و  به   TNFα کند  بازگشت  باعث 

دهند  شد. این نتایج نشان می   NAFLD   و بهبود FGF21 حساسیت به
 و افزایش حساسیت به  TNFα تواند با کاهش سطحداری می که روزه 

FGF21 شود، به  ، که از طریق مسیرهای سیگنالینگ مذکور انجام می
. علاوه بر این، نتیجه پژوهش  (37)بهبود شرایط متابولیک کمک کند  

 سازی مسیرداری با فعالروزه( نشان داد،  2020فصیحی و همکارش )

4 PPARα شود و نیاز به افزایشدر کبد، منجر به لیپولیز و کتوژنز می 

FGF21  همچنین    (38) دهد  را جهت تنظیم متابولیسم چربی کاهش می
)   5نیگارد مطالعات   روزه 2018و همکاران  دادند،  به  ( نشان  داری منجر 

شود که این نتیجه  می در پلاسمای افراد چاق     FGF21  کاهش سطح
داری در کاهش التهاب و بهبود وضعیت متابولیک دنبال اثر روزهبه   هم

اما بر خلاف مطالعات ذکر شده    .(39)باشد  می  FGF21و کاهش نیاز به  

4. Peroxisome Proliferator Activated Receptor alpha 

5. Nygaard 
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افزایش  2021و همکاران )  1هوآ اثر    FGF21( در پژوهش خود به  در 
داری  نتایج متفاوت پیرامون اثر روزه   این  .(40)  اندداری اشاره کرده روزه

پروتکل می FGF21 بر در  تنوع  مانند  مختلفی  عوامل  به  های  تواند 
جمعیتروزه در  تفاوت  هورمونی  داری،  تعاملات  و  مطالعه،  مورد  های 

داری هر  افزایش معنی   از دیگر نتایج پژوهش فوق.  بستگی داشته باشد
دنبال تحریک الکتریکی بود. بررسی اثر  دو ژن نسبت به گروه کنترل به

ES  بیومارکر بر   FGF21 می فعال   ESدهد،  نشان  طریق  سازی  از 
در  اثر بگذارد.    FGF21تواند بر سطح  مسیرهای سیگنالینگ مختلف می 
آریاس  مطالعات  راستا  )   2همین  همکاران  داد 2023و  نشان   )  

ES اسکلتی در ترشحمی  عضلات  و  تولید  افزایش  به    FGF21  تواند 
( نشان  2023و همکاران )  لو. اما در تضاد با نتایج فوق  (41) شود  منجر  

 باعث کاهش سطح  داد که تحریک الکتریکی عصب از طریق پوست

FGF21  از طریق مسیر سیگنالینگ AMPK   شده است. این مسیر با
باعث بهبود وضعیت التهابی و فیبروتیک در بیماران   AMPK سازی فعال

. (42)کاهش یافته است   FGF21 شده و در نتیجه سطح   2دیابتی نوع  
و  مدت،  مانند شدت،  پارامترهایی  به  تضاد  این  تحریک  از دلایل    نوع 

 ESتمرین استقامتی و تلفیقی از آن با    توان اشاره نمود.الکتریکی می
  FGF21و    Fet-A  هاداری در بیان ژنمعنی   موجب افزایش و کاهش

نتایج پژوهش فوق مطالعه  یافت نشدشد. در خصوص  با  ای  بنابراین   .

های موجود در تحقیقات این حوزه، نیاز به  توجه به نوآوری و محدودیت
تر در خصوص اثرات متقابل این  و تحقیقات جامع   تربیش های  بررسی
شود. های مرتبط احساس می  های مختلف و بیان ژنها با شدت روش

ها  تر این روش توانند به درک بهتر و کاربردهای گسترده این مطالعات می
 گیری و بازتوانی بیماران کبدی کمک کنند. در پیش 

 

 گیری نتیجه 
داری  رسد تمرین استقامتی و تحریک الکتریکی در حین روزه نظر می به

های مطالعه شده در پژوهش فوق منجر به کاهش  با تنظیم هپاتوکین 
از چاقی شده و نقش مهمی در سلامت جسمی   های کبدی ناشی آسیب

 تواند داشته باشد. فراد می 
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