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Research Paper

Extended Abstract 

Background and Aim: Obesity, resulting from a chronic imbalance between energy 

intake and energy expenditure, is widely increasing and is considered a major risk factor 

for numerous pathological conditions. Excessive energy intake—particularly from high fat 

diets—leads to abnormal accumulation of triglycerides (TG) within hepatocytes, promoting 

hepatic steatosis and the development of non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). 

Obesity often leads to chronic low-grade inflammation, increased insulin resistance, and 

metabolic disorders in adipose tissue and liver.  The CD28 protein acts as a co-stimulatory 

receptor essential for the full activation of T lymphocytes and plays an important role in the 

induction of low-grade inflammation in obesity. Exercise is considered a major regulator 

of liver metabolism by stimulating beta-oxidation and reducing lipogenesis. Studies have 

shown that choline and betaine supplementation can reduce hepatic steatosis by reducing 

hepatic and blood TG levels and stimulating lipolysis.  Given the established benefits of 

aerobic exercise in improving hepatic lipid metabolism and inflammatory status, along with 

emerging evidence supporting the fat-reducing and anti-inflammatory effects of betaine, 

a combined intervention may exert synergistic benefits. These effects may be mediated, 

at least in part, through modulation of inflammation-related pathways, particularly 

CD28 signaling. However, the interactive effects of aerobic exercise and betaine 

supplementation on these parameters in obesity remain largely unexplored, and existing 

findings regarding their independent effects are inconsistent. Therefore, the present study 
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aimed to investigate the combined effects of moderate-intensity interval training and nanoemulsified betaine supplementation on 

hepatic CD28 gene expression, serum urea and creatinine levels, and lipid profile in obese mice.

Materials and Methods:  In this experimental study, 25 male Wistar rats (8 weeks old; body weight 270±20 g)  were housed in special 

cages in an environment with an average temperature of 22±1.4 °C, humidity of 55±4%, and a light-dark cycle of 12:12 h. All animals 

had free access to water and special rat food. They were then randomly divided into 5 groups (5 rats in each group) including healthy, 

obese, obese+supplement, obese+exercise, and obese+supplement+exercise. Obesity was induced by feeding the designated 

groups a high-fat, high-cholesterol diet for 12 weeks. To confirm obesity induction, blood samples were collected from the tail vein 

at the end of the dietary intervention and prior to the commencement of exercise and supplementation protocols. Following obesity 

induction, rats in the exercise groups performed moderate-intensity interval aerobic training on a motorized treadmill for 8 weeks, 5 

days per week, with progressive overload. During the first week, the protocol consisted of 10 intervals of 1-min running at 10 m/min, 

interspersed with 2-min active recovery at 5 m/min. Running speed during the work intervals was gradually increased, reaching 16 

m/min by weeks 4–8. Nanoemulsified betaine was prepared using high-amplitude ultrasonication to enhance serum stability and 

bioavailability. The supplement was administered via oral gavage at a dose of 50 mg/kg body weight prior to each exercise session. 

Rats in the obese+supplement+exercise group received both interventions. At the end of the intervention period, hepatic tissue 

samples were collected for analysis of CD28 gene expression using quantitative real-time PCR (qRT-PCR). Serum lipid profile, 

including total cholesterol (TC), TG, low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C), and high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C), 

was measured using standard enzymatic assays. Serum urea and creatinine levels were also assessed as indicators of renal 

function. Data were analyzed using independent t, two-way ANOVA, and Bonferroni post hoc tests at a significance level of p≤0.05.

Results: Independent t-test analysis demonstrated that obesity significantly increased hepatic CD28 gene expression, TG, TC, 

LDL-C, and creatinine (p=0.0001) serum, as well as urea levels (p=0.02), while significantly decreasing HDL-C levels (p=0.0001). 

Two-way ANOVA results (Table 1), followed by Bonferroni post hoc tests, revealed that 8 weeks of moderate-intensity interval training 

significantly reduced CD28 gene expression in obese rats (p=0.0001). This training intervention also resulted in significant reductions 

in TG, TC, LDL-C, and creatinine (p=0.0001), as well as urea (p=0.002) levels, accompanied by a significant increase in HDL-C 

(p=0.01). Similarly, supplementation with nanoemulsified betaine led to a significant decrease in CD28 gene expression (p=0.0001), 

TG, TC, LDL-C, and creatinine levels (p=0.0001), along with a significant increase in HDL-C (p=0.01). However, nanoemulsified 

betaine supplementation did not significantly affect serum urea levels in obese rats. Furthermore, two-way ANOVA and Bonferroni 

post hoc analyses indicated a significant interaction effect between moderate-intensity interval training and nanoemulsified betaine 

supplementation on CD28 expression (p=0.04), LDL-C (p=0.0001), TC (p=0.0001), and creatinine (p=0.005) levels. No significant 

interaction effect was observed for serum urea levels.

Conclusion: The findings of the present study demonstrate that interval aerobic training and nanoemulsified betaine supplementation, 

each alone, reduced TG, TC, LDL-C levels and increased HDL-C. Aerobic training (especially moderate intensity) increases muscle 

TG utilization and leads to improved fat oxidation. In addition, nanoemulsified betaine supplementation effectively reduced hepatic 

and circulating TG levels, likely through the stimulation of lipolysis and hepatic β-oxidation, which may attenuate fat accumulation in 

the liver of obese subjects. The results further indicate that both interval aerobic training and nanoemulsified betaine supplementation, 

individually and synergistically, significantly reduced CD28 gene expression, a key marker associated with obesity-related 

inflammation. The underlying mechanisms through which the combined intervention exerts its beneficial effects on fat mass and 

inflammatory status may involve improved regulation of lipid metabolism, reduced insulin resistance, and enhanced mitochondrial 

function. Notably, the combined application of moderate-intensity interval training and nanoemulsified betaine supplementation 
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was particularly effective in modulating CD28 gene expression, highlighting its potential role in attenuating inflammatory signaling 

pathways associated with obesity. Furthermore, the significant improvements in lipid profiles and the reduction in serum creatinine 

levels support the modulatory effects of this combined intervention on obesity-induced metabolic disturbances and renal dysfunction. 

Overall, the observed interactive effects between exercise training and nanoemulsified betaine supplementation suggest that this 

combined approach may serve as a safe, practical, and non-pharmacological strategy for the prevention and management of 

metabolic complications associated with obesity through the modulation of metabolic pathways and inflammation-related cellular 

signaling.

Keywords: Physical activity, Nanoemulsified Betaine, Inflammation, Obesity.

Ethical Considerations: Ethical approval was obtained from the Ethics Committee of Islamic Azad University, Karaj Branch 

(Code: IR.IAU.K.REC.1403.65).

Funding: This research received no external funding. All study-related costs were covered by the researcher.

Conflict of Interest: The authors declare no conflicts of interest 

Table1. Descriptive and comparison of dependent variables. 

Variables groups Mean±SD  F p 
Eta squared 

Partial η² 

CD28 (mRNA) 
(relative expression) 

Exercise 0.18±0.54  49.65 0.0001* 0.75 
Supplement 0.05±0.50  61.11 0.0001** 0.79 

Supplement+Exercise 0.03±0.24  4.84 0.04*** 0.23 

Urea (mg/dL) 
Exercise 1.59±19.10  14.59 0.002* 0.47 

Supplement 1.51±22.10  0.004 0.95 0.00 
Supplement+Exercise 1.09±19.70  0.66 0.42 0.04 

Creatinine (mg/dL) 
Exercise 0.16±1.59  496.11 0.0001* 0.96 

Supplement 0.88±1.51  30.22 0.0001** 0.65 
Supplement+Exercise 0.77±1.09  48.46 0.0001*** 0.75 

Total cholesterol (mg/dL) 
Exercise 8.10±181.60  271.90 0.0001* 0.94 

Supplement 9.88±209.20  108.78 0.0001** 0.87 
Supplement+Exercise 6.50±159  29.89 0.0001*** 0.65 

Triglyceride (mg/dL) 
Exercise 3.10±103.8  82.04 0.0001* 0.83 

Supplement 2.4±104.40  77.40 0.0001** 0.82 
Supplement+Exercise 9.30±86.60  2.21 0.15 0.12 

High density lipoprotein 
cholesterol 

 (mg/dL) 

Exercise 3.80±24  7.82 0.01* 0.32 
Supplement 4.10±30  29.80 0.0001** 0.65 

Supplement+Exercise 38.4±8.01 0.86 0.36 0.05 

Low density lipoprotein 
cholesterol (mg/dL) 

Exercise 12.30±138.70  185.37 0.0001* 0.92 
Supplement 13.80±160.64  96.45 0.0001** 0.85 

Supplement+Exercise 101±3.4 10.71 0.005*** 0.40 
*Indicates a significant effect of interval aerobic training on the studied variables (p≤≤0.05). 

** Indicates a significant effect of nanoemulsified betaine supplementation on the studied variables (p≤≤0.05). 
*** Indicates a significant interactive effect of interval aerobic training combined with nanoemulsified betaine supplementation on the 

studied variables. Significant level p≤≤0.05. 
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چکیده	

ــر  ــرب، بیانگ ــد چ ــت و کب ــه دیاب ــراه آن، ازجمل ــای هم ــی و بیماری‌ه ــیوع چاق ــش ش ــدف: افزای ــه و ه زمین

ــن، شــواهد  ــر ای ــزون ب ــی اســت. اف ــرل چاق ــی در کنت ــرد درمان ــک راهب ــوان ی ــه‌ عن ــن منظــم ب ــت تمری اهمی

ــد در  ــدی می‌توان ــز کب ــی و گلوک ــم چرب ــل متابولیس ــق تعدی ــن از طری ــه بتائی ــت ک ــی از آن اس ــود حاک موج

بهبــود چاقــی مؤثــر باشــد. هــدف ایــن پژوهــش بررســی تأثیــر همزمــان تمریــن تناوبــی بــا شــدت متوســط بــه‌ 

ــی CD28 در ســلول‌های هپاتوســیتی، ســطوح ســرمی  ــان ژن التهاب ــر بی ــن نانوامولســیفیه ب همــراه مکمــل بتائی

اوره، کراتینیــن و نیمــرخ چربــی موش‌هــای چــاق بــود. روش تحقیــق: در ایــن مطالعــه تجربــی، ۲۵ ســر مــوش 

صحرایــی نــر نــژاد ویســتار بــه پنــج گــروه مســاوی ســالم، چــاق، چاق+مکمــل، چاق+تمریــن، چاق+مکمل+تمریــن 

ــی  ــن تناوب ــدند. تمری ــه ش ــرب تغذی ــم پرچ ــا رژی ــه ب ــش هفت ــدت ش ــه م ــاق ب ــای چ ــدند. موش‌ه ــیم ش تقس

ــا افزایــش تدریجــی شــدت،  شــامل دویــدن روی نوارگــردان بــه مــدت ۳۰ دقیقــه و پنــج روز در هفتــه، همــراه ب

بــه مــدت هشــت هفتــه انجــام شــد. گاواژ مکمــل بتائیــن نانوامولســیفیه )۵۰ میلی‌گرم/کیلوگــرم وزن بــدن( قبــل 

ــا روش Real-Time PCR و ســطوح ســرمی کراتینیــن، اوره،  از تمریــن انجــام گرفــت. در پایــان، بیــان ژن CD28 ب

تری‌گلیســرید، کلســترول تــام )TC(، لیپوپروتئیــن کلســترول بــا چگالــی کــم )LDL-C(  و لیپوپروتئیــن کلســترول 

ــا  ــا ب ــد. داده‌ه ــری ش ــگاهی اندازه‌گی ــتاندارد آزمایش ــای اس ــری از روش‌ه ــا بهره‌گی ــالا )HDL-C( ب ــی ب ــا چگال ب

ــه  ــاری t مســتقل و تحلیــل واریانــس دو‌عاملــی در ســطح معنــی‌داری p≥ 0/05 تجزی اســتفاده از آزمون‌هــای آم

ــان ژن  ــرید، LDL-C ،TC، بی ــزان تری‌گلیس ــی‌دار می ــش معن ــب افزای ــی موج ــا: چاق ــدند. یافته‌ه ــل ش و تحلی

 .)p=0/0001( شــد HDL-C و موجــب کاهــش معنــی‌دار )p=0/02( و اوره )p=0/0001( ســطوح کراتینیــن ،CD28

 ،TC ،TG ،)p=0/0001( CD28 تمریــن و مکمــل هــر کــدام به‌طــور مســتقل منجــر بــه کاهــش معنــی‌دار بیــان

ــل  ــدند. در تعام ــزان p=0/01( HDL-C( ش ــی‌دار می ــش معن ــن )p=0/0001( و افزای ــطوح کراتینی LDL-C و س

 )p=0/0001( TC ،)p=0/0001( LDL-C ،)p=0/04( CD28 ــر ــی‌داری ب ــاری معن ــر آم ــز اث ــل، نی ــن و مکم تمری

ــا شــدت متوســط و مکمــل  ــوازی ب ــن ه ــری: تمری ــن )p=0/005( مشــاهده شــد. نتیجه‌‌گی و ســطوح کراتینی

ــی و  ــدی، التهاب ــر شــاخص‌های لیپی ــر ب ــق تأثی ــی، از طری ــه‌ صــورت مســتقل و ترکیب ــن نانوامولســیفیه، ب بتائی

باشــد. مؤثــر  موش‌هــا  در  چاقــی  ســوء  اثــرات  کاهــش  در  می‌توانــد  کلیــوی؛  عملکــرد 

واژه‌های کلیدی: تمرین تناوبی، بتائین نانوامولسیفیه، التهاب، چاقی.

تاثیر تمرین تناوبی با شدت متوسط به ‌همراه مکمل بتائین نانوامولسیفیه بر بیان ژن التهابی CD28 در 
سلول‌های هپاتوسیتی، سطوح سرمی اوره، کراتینین و نیمرخ چربی موش‌های چاق
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مقدمه
ــرژي  ــادل بيــن ان ــه ‌‌هــم‌ خــوردن تع ــوان نتيجــه ب ــه ‌عن چاقــي ب
ــي، به‌طورگســترده‌‌‌‌‌اي در حــال افزايــش  ــرژي مصرف ــي و ان دريافت
ــد  ــي مانن ــالات پاتولوژكي ــي اخت ــرزاي اصل ــل خط ــت و عام اس
ــاي  ــدی و بيماري‌ه ــاب کب ــرب، الته ــد چ ــوع دو، کب ــت ن دياب
ــرژی  ــت ان ــرایط دریاف ــود. در ش ــوب می‌ش ــي محس قلبي-عروق
تری‌گلیســرید1  پرچــرب،  غــذای  طریــق  از  به‌ویــژه  اضافــی، 
ــه و  ــی یافت )TG( در سیتوپلاســم هپاتوســیت‌ها تجمــع غیرطبیع
اســتئاتوز2 کبــدی را بــه ‌وجــود مــی‌آورد. کبــد چــرب غیرالکلــی3 
ــا  ــی ب ــاط نزدیک ــه ارتب ــت ک ــدی اس ــاب کب ــک الته )NAFLD( ی

ــش  ــت، افزای ــی، دیاب ــد چاق ــک، مانن ــای متابولی برخــی بیماری‌ه
کلســترول و TG خــون دارد )1(. در همیــن ‌راســتا، گــزارش شــده 
اســت شــیوع اســتئاتوز کبــدی در افــراد چــاق، حــدود 75 درصــد 
اســت )2(. هم‌چنیــن، مطالعــات نشــان می‌دهنــد ســطوح بــالای 
ــا چگالــی کــم5  ــامTC( 4(، لیپوپروتئیــن کلســترول ب کلســترول ت
)LDL-C( و TG بــا بــروز NAFLD همــراه اســت )3(. از ســوی دیگر، 
ــا التهــاب کبــد و ســطوح کراتینیــن و  چاقــی ارتبــاط نزدیکــی ب
اوره دارد )4(. چاقــی اغلــب منجــر بــه التهــاب مزمــن بــا درجــه 
ــالات متابولیکــی  ــه انســولین و اخت ــت ب ــش مقاوم ــن، افزای پایی
در بافــت چربــی و کبــد می‌شــود )4(. در همیــن‌ راســتا، در یــک 
ــاق در  ــراد چ ــن در اف ــری از اوره و کراتینی ــطوح بالات ــه س مطالع
ــوع،  ــت )5(. درمجم ــده اس ــزارش ش ــالم گ ــراد س ــا اف ــه ب مقایس
ــن و اوره ممکــن اســت  شــواهد نشــان می‌دهــد ســطوح کراتینی
ــه  ــک در زمین ــالات متابولی ــد و اخت ــاب کب ــده الته ــان دهن نش
چاقــی باشــد. درک ایــن روابــط، بــرای توســعه راهبردهــای 

ــی التهــاب کبــد ناشــی از چاقــی، بســیار مهــم اســت. درمان
ــن ناشــی از  ــاب مزم ــده اســت الته ــزارش ش ــن، گ ــر ای ــاوه ‌ب ع
ــراه اســت  ــی هم ــی و التهاب ــک پاســخ‌های ایمن ــا تحری ــی، ب چاق
)6(. پروتئیــن مجموعــه تمایــزی شــماره 628 )CD28(، بــه عنــوان 
فعال‌ســازی  بــرای  ضــروری  تحریک‌کننــده  گیرنــده  یــک 
در  مهمــی  نقــش  و  می‌کنــد  عمــل   T لنفوســیت‌های  کامــل 
ــل،  ــن عام ــی دارد )7(. ای ــن در چاق ــاب درجــه پایی ــک الته تحری
ســیگنال‌های گیرنــده ســلول TCR( 7T( را افزایــش می‌دهــد و 
ــته‌ای  ــل هس ــی عام ــیر التهاب ــدن مس ــال ش ــبب فع ــد س می‌توان

کاپــا-NF-kB( 8B( ‌شــود کــه خــود یــک عامــل رونویســی در 
 CD28 شــدن  فعــال  هم‌چنیــن،  اســت.  التهابــی  پاســخ‌های 
ــی  ــای پیش‌التهاب ــی ژن‌ه ــی انتخاب ــه رونویس ــر ب ــد منج می‌توان
ــا10  ــده تومور-آلف ــل نکروزدهن ــن-IL-8( 98(، عام ــژه اینترلوکی به‌وی
)TNF-α( و اینترفرون-گامــا11 )IFN-γ( و افزایــش التهــاب کبــد، 

ــردد )8(. ــی گ ــولین و چاق ــه انس ــت ب مقاوم
شــواهد نشــان می‌دهنــد فعاليــت ورزشــي منظــم، راهــکار 
اساســی درمــان چاقــي و پيشــگيري از بيماري‌هــاي مزمــن 
ــا  ــی ب ــای ورزش ــت ه ــد )9، 10(. فعالی ــه آن می‌باش ــته ب وابس
ــم  ــی از تنظی ــز، یکـ ــش لیپوژن ــیون و کاه ــک بتااکسیداس تحری
ــوند )11(.  ــوب می‌ش ــد محس ــم کب ــی متابولیس ــاي اصل کننده‌ه
درهمیــن راســتا، مطالعــه‌ای در ســال 2023 نشــان داد تنهــا یــک 
ــای  ــی در آزمودنی‌ه ــوازی و مقاومت ــی ه ــن ترکیب ــه تمری هفت
میانســال چــاق مبتــا بــه NAFLD، می‌توانــد به‌طــور معنــی‌داری 
شــاخص تجمــع چربــی در کبــد، دور کمــر، نســبت دور کمــر بــه 
ــود بخشــد )12(. در پژوهــش دیگــری،  دور لگــن، TG و  TCرا بهب
ــا  ــوازی ب ــن ه ــه تمری ــش هفت ــد ش ــزارش ش ــال 2022 گ در س
ــه  ــا ب ــای مبت ــالا در موش‌ه ــط و ب ــن، متوس ــدت‌های پایی ش
NAFLD، منجــر بــه بهبــود معنــی‌دار نیمــرخ چربــی خــون 

ــژه در  ــه وی ــد ب ــک کب ــت مورفولوژی )TC ،TG و LDL-C( و وضعی
گروهــی شــد کــه بــا شــدت متوســط تمریــن کــرده بودنــد )13(. 
ــن  ــه تمری ــت هفت ــد هش ــان دادن ــران )2019( نش ــو12 و دیگ لی
هــوازی بــا شــدت متوســط، در موش‌هــای چــاق دیابتــی، باعــث 
کاهــش معنــی‌دار ســطوح ســرمی کراتینیــن، اوره، TG و فعالیــت 
ــوق،  ــا مطالعــات ف آنزیم‌هــای کبــدی می‌شــود )14(. متناقــض ب
ــف ورزش  ــای مختل ــزارش شــد شــدت ‌ه ــری گ ــه دیگ در مطالع
ــب  ــی‌دار در ترکی ــرات معن ــوازی دوچرخه‌ســواری، ســبب تغیی ه

ــود )15(. ــاق نمی‌ش ــال چ ــان میانس ــی زن ــرخ چرب ــدن و نیم ب
ــت  ــدم رضای ــد ع ــی مانن ــل عوامل ــه دلی ــر، ب ــال‌هاي اخی درس
بیمــاران در مصــرف داروهــاي شــیمیایی و بــروز عــوارض جانبــی، 
توجــه پژوهشــگران بــه درمان‌هـــاي جـــایگزین و ســـنتی همــراه 
بـــا فعالیـــت بـــدنی افـــزایش یافتــه اســت. در ایــن راســتا، یکــی 
ــری  ــوان ت ــه ‌عن ــه ب ــت ک ــن13 اس ــی بتائی ــولات طبیع از محص
ــدار و غیرســمی کــه  متیــل گلیســین14 و یــک مــاده طبیعــی پای

1. Triglyceride
2. Steatosis
3. Non-alcoholic fatty liver disease
4. Total cholesterol
5. Low-density lipoprotein cholesterol
6. Cluster of Differentiation 28

7. T Cell Receptor
8. Nuclear factor kappa B
9. Interleukin-8
10. Tumor necrosis factor-alpha
11. Interferon gamma
12. Liu

13. Betaine
14. Trimethylglycine
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ــناخته  ــود دارد، ش ــم‌ها وج ــان و میکروارگانیس ــات، گیاه درحیوان
ــن  ــم کولی ــق متابولیس ــور درون‌زا از طری ــن به‌ط ــود. بتائی می‌ش
ــت  ــق دریاف ــرون‌زا، از طری ــورت ب ــه ص ــا ب ــود و ی ــنتز می‌ش س
غذایــی دریافــت می‌شــود )16(. به‌تازگــی، اثــرات بتائیــن و 
ــرار  ــر عوامــل خطــر چاقــی و NAFLD مــورد مطالعــه ق کولیــن ب
گرفتــه اســت. در ایــن ‌راســتا، نشــان داده شــده اســت کــه 
ــش  ــق کاه ــد از طری ــن می‌توان ــن و بتائی ــا کولی ــاری ب مکمل‌ی
ســطوح TG کبــدی و خــون و تحریــک لیپولیــز، اســتئاتوز کبــدی 
ــه  ــک مطالع ــج ی ــه، نتای ــن ‌زمین ــد )17(. در همی ــش ده را کاه
سیســتماتیک نشــان داد کــه مکمل‌یــاری بــا بتائیــن می‌توانــد در 
کاهــش تــوده چربــی کل بــدن و درصــد چربــی تاثیــر معنــی‌داری 
داشــته باشــد )18(. عــاوه ‌بــر ایــن، مطالعــات جدیــد، بتائیــن را 
بــه عنــوان یــک اهداکننــده متیــل و دارای خــواص ضدالتهابــی و 
ــد )19، 20(. گــزارش شــده اســت  ــی کرده‌ان ضداکسایشــی معرف
ــوی،  ــمیت کلی ــدل س ــای م ــن در موش‌ه ــا بتائی ــاری ب مکمل‌ی
ســطوح افزایــش یافتــه‌ کراتینیــن، اوره، شــاخص‌های اکسایشــی 
و بیــان پروتئیــن NF-kB را کاهــش می‌دهــد )21(. بــا ایــن 
ــرای  ــواهد ب ــه ش ــد ک ــان می‌دهن ــات نش ــی از مطالع ــال، برخ ح
ــات  ــد مطالع ــی نیســت و نیازمن ــن قطع ــی بتائی ــرات ضدالتهاب اث

ــد )22(. ــه می‌باش ــن ‌زمین ــتر در ای بیش
ــوازی  ــن ه ــت تمری ــرات مثب ــود از اث ــواهد موج ــه ش ــا ک از آنج
ــد  ــی کب ــت التهاب ــی و وضعی ــدی چرب ــود متابولیســم کب ــر بهب ب
ــن  ــوه‌ بتائی ــش بالق ــی نق ــد )13، 14( و از طرف ــت می‌کنن حمای
ــی آن به‌تازگــی مطــرح  ــر ضدالتهاب ــی و اث ــوده چرب در کاهــش ت
شــده اســت )18، 21(، بــه نظــر می‌رســد کــه مداخلــه همزمــان 
ــرات  ــق اث ــالاً از طری ــن، احتم ــاری بتائی ــوازی و مکمل‌ی ورزش ه
ضدالتهابــی و تاثیــر بــر شــاخص‌های مرتبــط بــا آن، به‌ویــژه 
ــی از آن از  ــک ناش ــالات متابولی ــی و اخت ــود چاق CD28، در بهب

ــون  ــر داشــته باشــد. از آنجــا کــه تاکن ــه NAFLD نقــش موث جمل
ــاخص‌های  ــر ش ــن ب ــراه بتائی ــه هم ــوازی ب ــی ورزش ه ــر تعامل اث
ــت و  ــه اس ــرار نگرفت ــه ق ــورد مطالع ــی م ــه چاق ــور در زمین مذک
ــات  ــن مداخ ــتقل ای ــر مس ــوص اث ــض درخص ــای متناق یافته‌ه
پژوهشــی وجــود دارد، هــدف ایــن پژوهــش بررســی تأثیــر 
ــه‌ همــراه مکمــل  ــا شــدت متوســط ب ــی ب ــان تمریــن تناوب همزم
بتائیــن نانوامولســیفیه بــر بیــان ژن التهابــی CD28 در ســلول‌های 
ــی  ــرخ چرب ــن و نیم ــرمی اوره، کراتینی ــطوح س ــیتی، س هپاتوس

ــود. ــاق ب ــای چ موش‌ه
روش تحقیق

در ایــن مطالعــه تجربــی، ۲۵ ســر مــوش صحرایــی نــر نــژاد ویســتار 
هشــت هفتــه‌‌ای بــا میانگیــن وزن بــدن 20±270 گرم )تهیه شــده 
از مرکــز بافــت و ژن پاســارگاد(، در محیطــی بــا میانگیــن دمــای 
ــه  ــد و چرخ ــت 4±55 درص ــانتی‌گراد، رطوب ــه س 1/4±22 درج
ــوص از  ــای مخص ــاعت؛ در قفس‌ه ــی 12:12 س ــنایی- تاریک روش
جنــس پلــی کربنــات نگهــداری شــدند. تمامــی حیوانــات بــه آب 
ــا  ــه ب ــژه مــوش دسترســی آزاد داشــتند. حجــم نمون و غــذای وی
ــس  ــل واریان ــاری تحلی ــاس روش آم ــاور1 براس ــی پ ــزار ج نرم‌اف
 α اثــرات اصلــی و تعاملــی(، انــدازه اثــر بــزرگ یــا قــوی، میــزان(
ــرای پنــج گــروه، 25 ســر  ــوان آمــاری 0/70، ب معــادل 0/05 و ت
مــوش در نظــر گرفتــه شــد. تمامــی مراحــل نگهــداری و کشــتار 
ــات  موش‌هــای صحرایــی براســاس دســتورالعمل نگهــداری حیوان
آزمایشــگاهی هلســینکی 1964 و کــد اخــاق اخــذ شــده از 
ــماره  ــا ش ــرج )ب ــد ک ــامی واح ــگاه آزاد اس ــاق دانش ــه اخ کمیت

شناســه IR.IAU.K.REC.1403.65( انجــام شــد.
روش اجــرای پژوهــش: موش‌هــای صحرایــی پــس از دو هفتــه 
ــه پنــج گــروه  ــه طــور تصادفــي ب ــا محیــط جدیــد، ب ســازگاری ب
ــل+‌ورزش  ــاق+ورزش، چاق+مکم ــل، چ ــاق، چاق+مکم ــالم، چ س
ــم  ــا رژی ــه ب ــدت 12 هفت ــه م ــای چــاق ب تقســيم شــدند. گروه‌ه
غذایــی پــر چــرب و کلســترول دچــار بیمــاری شــدند؛ گروه ســالم 
ــه عناصــر  ــا توجــه ب ــه شــد. ب ــی اســتاندارد تغذی ــم غذای ــا رژی ب
تشــكیل‌دهنده غــذای اســتاندارد جونــدگان، غــذای پرچــرب 
ــه  ــذای پای ــامل غ ــرب ش ــد چ ــای کب ــرای الق ــتفاده ب ــورد اس م
ــی،  ــی حیوان ــد چرب ــراه 15 درص ــه‌ هم ــتاندارد( ب ــدگان )اس جون
چهــار درصــد کلســترول )شــرکت ســیگما2-آمریكا( و یــک درصــد 
اســید کولیــک )شــرکت ســیگما-آمریكا( بــود کــه توســط شــرکت 
بافــت و ژن پاســارگاد، روزانــه تهیــه گردیــد و بــه ‌صــورت آزادانــه 
در اختیــار حیوانــات قــرار گرفــت )23(. بــرای اطمینــان از القــای 
چاقــی در گروه‌هــای تغذیــه شــده بــا رژیــم غذایــی پرچــرب، پــس 
از پایــان دوره تغذیــه و قبــل از شــروع مداخــات اصلــی پژوهــش، 
ــپس  ــد. س ــه ش ــا گرفت ــوک دم موش‌‌ه ــی از ن ــای خون نمونه‌‌ه
ســطوح گلوکــز و نیمــرخ چربــی )LDL-C ،TC ،TG و لیپوپروتئیــن 
کلســترول بــا چگالــی بــالاHDL-C( 3( مــورد ارزیابــی قــرار گرفتنــد. 
افزایــش ســطح ایــن شــاخص‌ها، تاییــدی بــر ابتــای بــه چاقــی 

1. G -Power 2. Sigma 3. High-density lipoprotein cholesterol
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ــی  ــم غذای ــا رژی ــه شــده ب ــای تغذی ــن وزن موش‌ه ــود. هم‌چنی ب
ــه میانگیــن 420±30  پرچــرب، پــس از 12 هفتــه مدل‌ســازی، ب

گــرم رســید.
نحــوه اجــرای تمریــن تناوبــی: موش‌هــای گروه‌هــای تمرینــی 
ــا پروتــکل تمریــن  ــا هــدف آشــنایی ب )پیــش از القــای چاقــی(، ب
ــا ســرعت  ــه( ب ــه )ســه جلســه در هفت ــدت دو هفت ــه م ــی ب تناوب
هشــت متــر در دقیقــه، روی نوارگــردان دویدنــد. روز قبــل از 
ــر  ــج س ــوت، روی پن ــورت پایل ــه ‌ص ــکل ب ــی، پروت ــن تناوب تمری
 )VO

2
max( 1مــوش، بــرای بــرآورد حداکثــر اکســیژن مصرفــی

ــر  ــج س ــن، پن ــد. هم‌چنی ــام ش ــی انج ــکل تمرین ــب پروت مناس

ــری  ــرای اندازه‌گی ــوت ب ــروه پایل ــوان گ ــه عن ــر، ب ــوش دیگ م
حداکثــر ســرعت دویــدن روی نوارگــردان انتخــاب شــده و آزمــون 
عملکــرد ورزشــی را بــا ســرعت ۱۰ متــر بــر دقیقــه و شــیب صفــر 
درجــه اجــرا کردنــد. ســرعت نوارگــردان بــه ازای هــر دو دقیقــه، 
ــه  ــادر ب ــا ق ــا موش‌ه ــت ت ــش می‌یاف ــه افزای ــر دقیق ــر ب دو مت
ــر ســرعت،  ــرآورد حداکث ــس از ب ــدن نباشــند )واماندگــی(. پ دوی
گروه‌هــای تمرینــی، برنامــه تمریــن هــوازی تناوبــی را مطابــق بــا 
پروتــکل لــی2 و دیگــران )2022( بــه مــدت هشــت هفتــه و پنــج 

ــک(. ــدول ی ــد )24( )ج ــرا نمودن ــه اج ــه در هفت جلس

 در گروه های تمرینی یتناوب  نیتمر  پروتکلبرنامه . 1 جدول
مجموع زمان گرم 
 کردن و سرد کردن 

سرعت تمرین  
 )متر/دقیقه(

  شدت تمرین
(VO2max ) 

های  تعداد ست
 تمرین 

 استراحت
 هابین ست

مجموع بدنه  
 اصلی تمرین

 ها هفته

دقیقه )با سرعت   10
 متر در دقیقه(  5

 درصد  50 10

ست یک   10
 ای دقیقه

)با  دقیقه   2
متر   5سرعت 

 در دقیقه( 
 دقیقه  30

 اول

 دوم  درصد  60 12

 سوم  درصد  70 14

 چهارم تا هشتم  درصد  80 16
 

مکمل‌دهــی: موش‌هــا در گروه‌هــای چاق+مکمــل   نحــوه 
ــیگما،  ــرکت س ــن )ش ــل بتائی ــل+ورزش، مکم ــروه چاق+مکم و گ
بــه  نانوامولسیفیه‌ســازی،  از  پــس  را   )B3501 کــد:   امریــکا، 
میــزان 50 میلی‌گــرم بــه ازای هــر کیلوگــرم وزن بــدن بــه 
مــدت هشــت هفتــه و پنــج جلســه در هفتــه مشــابه بــا روزهــای 
از  هــدف   .)25( کردنــد  دریافــت  گاواژ  به‌صــورت  تمرینــی، 
نانوامولسیون‌ســازی بتائیــن در ایــن تحقیــق، در درجــه اول 
افزایــش فراهمی‌زیســتی و کارآیــی ایــن ترکیــب بــود کــه بــرای 
ــی  ــای حیوان ــر در مدل‌ه ــی موث ــای درمان ــه غلظت‌ه دســتیابی ب
ــر  ــد منج ــده می‌توان ــن نانوامولسیون‌ش ــت. بتائی ــم اس ــیار مه بس
بــه جــذب بهتــر روده‌ای و کاهش اســترس اکســیداتیو در حیوانات 
دارای اختــالات متابولیــک گــردد )16(. هم‌چنیــن، گــزارش 
ــوه‌ای در  ــیل بالق ــده، پتانس ــن نانوامولسیون‌ش ــت بتائی ــده اس ش
ــه  ــک دارد و ب ــامت متابولی ــود س ــد و بهب ــیب کب ــش آس کاه
ــت  ــرح اس ــی مط ــات تجرب ــمند در مطالع ــزاری ارزش ــوان اب ‌عن
)26(. از روش فراصــوت بــا دامنــه بــالا بــرای تهیــه نانوامولســیون 
ــی  ــن روش نیروهــای برشــی بالای ــرا ای بتائیــن اســتفاده شــد. زی
کوچک‌تــر  ذرات  تشــکیل  بــه  منجــر  کــه  می‌کنــد  ایجــاد 
)معمــولا در محــدوده 200-20 نانومتــر( می‌شــود و پایــداری 

ــد.  ــش می‌ده ــیون را افزای ــتی نانوامولس ــی ‌زیس ــرمی و فراهم س
ــیت  ــوت حساس ــق فراص ــده از طری ــد ش ــیون‌های تولی نانوامولس
ــد  ــه مــواردی ماننــد لخته‌ســازی و ادغــام دارن کمتــری نســبت ب
ــد )27(.  ــان می‌دهن ــول اطمین ــدت فرم ــداری طولانی‌م و از پای
بــرای ‌ایــن ‌منظــور، غلظت‌هــای مختلــف بتائیــن و ســورفکتانت3 
آب دوســت )توویــن 480( بــا ســورفکتانت چربــی دوســت )اســپن 
ــن  ــب بتائی ــدند. ترکی ــوط ش ــورفکتانت مخل ــوان س ــه ‌عن 580( ب
ــی  ــزن مغناطیس ــتفاده از هم ــا اس ــه ب ــورفکتانت روی صفح و س
ــدا  ــول در ابت ــپس محل ــد. س ــوط ش ــه مخل ــدت 10 دقیق ــه م ب
ــا اســتفاده از هموژنایــزر پرســرعت )مــدل ســایلنت کروشــر ام،  ب
ــه مــدت  ــا ســرعت 9000 دور در دقیقــه، ب ــف آلمــان6(، ب هیدول
ــیون7  ــس از آن، سونیکاس ــد. پ ــن ش ــوط و همگ ــه مخل 20 دقیق
بــه مــدت ســه دقیقــه بــا حداکثــر ســرعت انجــام شــد. 
ــد.  ــفاف بودن ــاختار ش ــده دارای س ــه ش ــیون‌های تهی نانوامولس
ــای  ــاه در دم ــج م ــا پن ــده ت ــاده ش ــیون‌های آم ــام فرمولاس تم
ــه  ــار درج ــال )چه ــای یخچ ــانتی‌گراد( و دم ــه س ــاق )25 درج ات
ــدازه ذرات و  ــری در ان ــچ تغیی ــدند. هی ــداری ش ــانتی‌گراد( نگه س
ــداری  ــهPDI( 8( مشــاهده نشــدکه پای شــاخص پراکندگــی چندگان
طولانــی مــدت نانوامولســیون‌ها و دوره نگهــداری مشــخص شــده 
1. Maximal oxygen consumption
2. Li
3. Surfactant

4. Tween 80
5. Span80
6. Silent Crusher M, Heidolph, Germany

7. Sonication
8. Polydispersity Index
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ــد )28(. ــد می‌کن ــال را تایی ــاق و یخچ ــای ات در دم
ــرای  ــیمیایی: ب ــاخص‌های بیوش ــنجش ش ــای س روش‌ه
ــن  ــد از آخری ــن، 48 ســاعت بع ــرات حــاد تمری ــردن اث ــن ب از بی
جلســه تمرینــی و گاواژ مکمــل، حیوانــات بــا تزریــق درون صفاقی 
ــه  ــن ب ــه ۱۰ میلی‌گــرم کتامی ــدار ۸۰ ب ــن )مق ــن و زایلازی کتامی
زایلازیــن بــه ‌ازای هرکیلوگــرم وزن بــدن( بی‌هــوش شــدند. پــس 
از اطمینــان از بی‌هوشــی حیوانــات، قفســه ســینه شــکافته شــده 
و 10 میلــی لیتــر خــون مســتقیم از قلــب موش‌هــا گرفتــه شــد. 
ــه  ــرعت 3000 دور در دقیق ــا س ــده، ب ــع‌آوری ش ــای جم نمونه‌ه
ــدا  ــا ج ــرم آن‌ه ــده و س ــانتریفیوژ ش ــه س ــدت 12 دقیق ــه م و ب
گردیــد و بلافاصلــه بــرای نگهــداری، در دمــای 80- ســانتی‌گراد، 
ــرمی اوره  ــزان س ــری می ــد.  اندازه‌گی ــال داده ش ــزر انتق ــه فری ب
ــای بایوســورس1 )شــماره  ــزا شــرکت م ــا اســتفاده از کیــت الای ب
کاتالــوگ: MBS2602062( و بــا حساســیت 0/1 میلی‌گــرم در 
دســی‌لیتر و میــزان کراتینیــن بــا اســتفاده از کیــت الایــزا شــرکت 
ــیت  ــا حساس ــوگ: A73987( و ب ــماره کاتال ــورس )ش ــای بایوس م
ــر اســاس دســتورالعمل ســازنده  0/05 میلی‌گــرم در دســی‌لیتر ب
 HDL-C ،LDL-C ،TC انجــام شــد. هم‌چنیــن اندازه‌گیــری ســطوح
ــی  ــای اختصاص ــا کیت‌ه ــک2، ب ــا روش آنزیماتی ــرم ب و TG در س
بــا حساســیت یــک میلی‌گــرم در  شــرکت پــارس آزمــون 

ــت. ــام گرف ــزور3 انج ــتگاه اتوآنالی ــی‌لیتر و دس دس
ــت  ــان ژن CD28: برداش ــنجش بی ــد و س ــرداری کب بافت‌ب
ــری انجــام  ــس از بی‌هوشــی و خون‌گی ــه پ ــدی بلافاصل ــت کب باف
ــوب وارد  ــه در میکروتی ــوان بلافاصل ــر حی ــه ه ــت نمون ــد. باف ش
محلــول نیتــروژن مایــع شــد و در دمــای ۸۰- درجــه ســانتی‌گراد، 
ــات  ــام آزمایش ــان انج ــا زم ــگاه ت ــه در آزمایش ــد. نمون ــز گردی فری
ــه  ــزر ۸۰- درج ــان ژن CD28 در فری ــرات بی ــدار تغیی ــی مق ارزیاب
ســانتی‌گراد نگهــداری شــد. بیــان ژن‌‌ CD28، بــا روش سیســتم‌های 
Re�( تشــخیص‌توالی‌پرایمر‌ها  ‌های  دسـ�تگاه هزیسـ�تی‌کاربردی، 

ــه  ــتخراج RNA ب ــت. اس ــرار گرف ــی ق ــورد بررس al-Time PCR( م

صــورت 4RNX-Pluse )یــک معــرف تجــاری بــرای اســتخراج 
روش  از  آن،  کمیــت  و  کیفیــت  بررســی  بــه ‌منظــور  و   )RNA

اســپکتروفوتومتری5 و الکتروفــورز روی ژل آگارز اســتفاده گردیــد. 
ــا اســتفاده از ســایت  ــه ژن‌ CD28 ب ــوط ب ابتــدا توالــی mRNA مرب
ــد.  ــتخراج ش ــت‌فناوریNCBI( 6( اس ــات زیس ــی اطلاع ــز مل مرک

ــد و  ــاخته ش ــری AllelID س ــزار کامپیوت ــط نرم‌اف ــا توس پرایمره
ســپس هــر پرایمــر توســط نرم‌افــزار 7BLAST )ابــزار پایــه‌ تطابــق 
ــت  ــل جف ــودن مح ــا ب ــان از یکت ــت اطمین ــا( جه ــی توالی‌ه محل
ــرار گرفــت. در ایــن تحقیــق از  ــی ق شــدن پرایمرهــا مــورد ارزیاب
ــوان  ــه عن ــازGAPDH( 8( ب ــفات دهیدروژن ژن گلیسرآلدئید-۳-فس

ــی اســتفاده شــد. ــرل داخل کنت
ــس از  ــاز پ ــورد نی ــات م ــاری: اطلاع ــل آم ــای تحلی روش‌ه
جمــع‌‌آوری، از طریــق نرم‌‌افــزار آمــاری SPSS نســخه 24 در 
ســطح معنــی‌‌داری p≥0/05 پــردازش و تحلیــل شــدند و نتایــج به 
صــورت میانگیــن و انحــراف معیــار بیــان گردیدنــد. ابتــدا طبیعــی 
بــودن توزیــع داده‌‌هــا توســط آزمــون شــاپیرو-‌ویلک9 مــورد 
ــرار گرفــت؛ ســپس جهــت تعییــن تفــاوت بین‌گروهــی  بررســی ق
)کنتــرل ســالم بــا کنتــرل چــاق( و بررســی پیش‌فــرض، از آزمــون‌ 

ــی  ــر تعامل ــی تاثی ــرای بررس ــد. ب ــتفاده ش ــتقل اس ــاری t مس آم
ــر  ــی ب ــوازی تناوب ــن ه ــا تمری ــیفیه ب ــن نانوامولس ــل بتائی مکم
ــز از  ــن، LDL-C ،TG ،TC و HDL-C نی ســطوح CD28، اوره، کراتینی
آزمــون تحلیــل واریانــس دو عاملــی و آزمــون تعقیبــی بونفرونــی10 

ــد. اســتفاده گردی
یافته‌ها

داده‌هــای توصیفــی شــاخص‌های مــورد مطالعــه در پژوهــش 
 t ــون ــج آزم ــت. نتای ــده اس ــان داده ش ــدول دو نش ــر در ج حاض
مســتقل در مــورد بررســی تفاوت‌هــای بین‌گروهــی نشــان داد کــه 
در گــروه کنتــرل چــاق در مقایســه بــا گــروه کنتــرل ســالم، بیــان 
 )p=0/001(  LDL-C ،TG ،TC ،ســطوح کراتینین ،CD28 نســبی ژن
 HDL-C ــطح ــش و س ــی‌داری افزای ــور معن و اوره )p=0/02( به‌ط

)p=0/0001( کاهــش معنــی‌دار یافتــه اســت )جــدول ســه(.
ــی  ــورد بررس ــی در م ــس دو عامل ــل واریان ــون تحلی ــج آزم نتای
ــورد  ــرات شــاخص‌های م ــر تغیی ــن و مکمــل ب ــی تمری ــر تعامل اث
ــبی  ــان نس ــر بی ــن ب ــاده تمری ــر س ــه اث ــان داد ک ــه نش مطالع
0/24-=اختــاف  اثــر،  0/70=انــدازه   ،p=0/001(  CD28 ژن 
ــر،  ــدازه اث ــن )p=0/001، 0/88=ان ــطوح کراتینی ــا(، س میانگین‌ه
ــر،  ــدازه اث ــا(، اوره )p=0/04، 0/22=ان ــاف میانگین‌ه 0/82-=اخت
ــر،  ــدازه اث 2/40-=اختــاف میانگین‌هــاp=0/001( TC ،)، 0/79=ان
0/64=انــدازه   ،p=0/001(  TG میانگین‌هــا(،  50/20-=اختــاف 
 ،p=0/001(  LDL-C میانگین‌هــا(،  17/80-=اختــاف  اثــر، 
1. ELISA kit, MyBioSource, Catalog # 
MBS2602062  
2. Enzymatic method
3. Auto snalyzer

4. A commercial reagent for RNA extraction
5. Spectrophotometry
6. National center for biotechnology information
7. Basic local alignment search tool

8. Glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase
9. Shapiro-Wilk
10. Bonferroni
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 مداخله  از پس های مورد مطالعه در پژوهششاخص توصیف. 2  جدول

هاگروه تمرین+چاق چاق سالم   مکمل +چاق  تمرین+ مکمل+ چاق   

CD28   )25/0 ±  04/0 )بیان نسبی  12/0  ± 02/1 18/0  ± 54/0  05/0±50/0  03/0±24/0  

گرم بر اوره )میلی
 لیتر(دسی

58/1±19  58/2±08/22  59/1±01/19  51/1±01/22  09/1±07/19  

گرم بر  )میلی کراتینین
 لیتر(دسی

19/0±58/1  25/0±58/2  16/0±59/1  88/0±51/1  77/0±09/1  

گرم  )میلی تام کلسترول
 لیتر(بر دسی

05/6±93  04/14±06/281  01/8±06/181  88/9±02/209  05/6±159  

گرم میلی) تری گلیسرید
 لیتر(بر دسی

03/5±04/66  07/2±06/128  01/3±08/103  04/2±04/104  03/9±06/86  

HDL-C  (گرم بر  میلی
 لیتر(دسی

02/46 ± 08/4  02/2±08/19  08/3±24  01/4±30  01/8±04/38  

LDL-C (گرم بر  میلی
 لیتر(دسی

10/8±90/96  06/17±01/236  03/21±07/138  08/13±64/160  04/3±101  

CD28 :؛ 28 مجموعه تمایزی شمارهHDL-C:  بالا؛با چگالی  کلسترول لیپوپروتئین LDL-C: پائین یچگال با کلسترول نیپوپروتئیل . 

 

 چاق  کنترل و سالم کنترل گروه دو ن یب پژوهش هایمقایسه شاخص مورد در  مستقل t آزمون جینتا. 3 جدول

آزادی  درجه متغیر  t p 

CD28  (نسبی بیان ) 52/12 8 -  0/001* 

- 08/2 8 لیتر(گرم بر دسی)میلی اوره  0/02* 

- 36/22 8 لیتر( گرم بر دسی)میلی کراتینین  0/001* 

- 60/26 8 لیتر(گرم بر دسی)میلی تام کلسترول  0/001* 

- 31/23 8 لیتر(گرم بر دسی)میلی تری گلیسرید  0/001* 

HDL-C 61/12 8 لیتر(گرم بر دسی)میلی  0/001* 

 LDL-C87/21 8 لیتر( گرم بر دسی)میلی -  0/001* 

با    کلسترول  لیپوپروتئین :C-HDL؛  28مجموعه تمایزی شماره    :p.  CD28≤ 05/0  سطح  در  سالم کنترل    گروه  با  دارمعنی   تفاوت   نشانه  *
 .پائین یچگال با کلسترول نیپوپروتئیل  :LDL-C؛ بالاچگالی 

  HDL-C و  میانگین‌هــا(  59/64-=اختــاف  اثــر،  0/77=انــدازه 
اثــر، 8/40=اختــاف میانگین‌هــا( در  )p=0/01، 0/30=انــدازه 
ــن در  ــع، تمری ــت. در واق ــی‌دار اس ــل معن ــت مکم ــطح دریاف س
ــان  ــی‌دار بی ــش معن ــه کاه ــر ب ــل، منج ــت مکم ــورت دریاف ص
نســبی ژن CD28، ســطوح کراتینیــن، اوره، LDL-C ،TG ،TC و 

افزایــش HDL-C می‌شــود. در تأییــد ایــن یافته‌هــا، نتایــج آزمــون 
 ،CD28 ــان نســبی ژن ــه بی ــز نشــان داد ک ــی نی ــی بونفرون تعقیب
ســطوح کراتینیــن، اوره، TG ،TC و LDL-C در نمونه‌هایــی کــه 
مداخلــه همزمــان تمریــن و مکمــل دریافــت نمودنــد، در قیــاس 
ــد،  ــت کردن ــا را دریاف ــل تنه ــه مکم ــه مداخل ــی ک ــا نمونه‌های ب
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1405، دوره 14، شماره 37 نشریه مطالعات کاربردی علوم‌زیستی در ورزش

   قیوابسته تحق یرهایمتغ سهیمقا  مورد در یعامل دو انسیوار لی تحل آزمون جی. نتا4 جدول

 ب اتاءیضر F P آزادی  درجه مربعات مجموع منبع متغیرها

نسبی  بیان  

CD28 (mRNA) 

 

67/0 تمرین   1 65/49  0/0001* 75/0  

83/0 مکمل  1 11/61  0/0001** 79/0  

مکمل ×تمرین  06/0  1 84/4  0/04*** 23/0  

21/0 خطا   16    

 اوره

51/46 تمرین   1 59/14  0/002* 47/0  

01/0 مکمل  1 004/0  95/0  00/0  

مکمل ×تمرین  11/2  1 66/0  42/0  04/0  

    16 51 خطا 

 کراتینین 

04/7 تمرین   1 11/496  0/0001* 96/0  

42/0 مکمل  1 22/30  0/0001** 65/0  

مکمل ×تمرین  68/0  1 46/48  0/0001*** 75/0  

22/0 خطا   16    

  هایشاخص  بر  فیهتائین نانوامولسیب  مکمل  داری  معن  اثر  هنشان  **  ؛ p≤05/0  طحسدر    قیتحق  هایشاخص  بر  یتناوب  یهواز  نیتمر  داریمعن  اثر  هنشان
نانوامولسیب  مکمل   با  همراه  یتناوب  یهواز  نیتمر  داری  معن  یتعامل  اثر  هنشان  ***  .قیتحق مجموعه  :  CD28.  قیتحق  هایشاخص  بر  فیهتائین 

 .28تمایزی شماره 

 

  نمیرخ لیپیدی  یرهایمتغ سهیمقا  مورد در یعامل دو انسیوار لیتحل آزمون جی. نتا5 جدول

 منبع متغیرها
  مجموع
 مربعات 

  درجه
 آزادی 

 سطح F آماره
 داری معنی

 ب اتاءیضر

تام  کلسترول  

05/28200 تمرین   1 90/271  0/0001* 94/0  

20/11281 مکمل  1 78/108  0/0001** 87/0  

مکمل ×تمرین  05/3100  1 89/29  0/0001*** 65/0  

20/1659 خطا   16    

گلیسرید تری  

40/2268 تمرین   1 04/82  0/0001* 83/0  

40/2142 مکمل  1 40/77  0/0001** 82/0  

مکمل ×تمرین  25/61  1 21/2  15/0  12/0  

40/442 خطا   16    

HDL-C 

40/198 تمرین   1 82/7  0/01* 32/0  

40/756 مکمل  1 80/29  0/0001** 65/0  

مکمل ×تمرین  05/22  1 869/0  36/0  05/0  

    16 406 خطا 

LDL-C 

09/30826 تمرین   1 37/185  0/0001* 92/0  

40/16040 مکمل  1 45/96  0/0001** 85/0  

مکمل ×تمرین  20/1782  1 71/10  0/005*** 40/0  

70/2660 خطا   16    
  فیه تائین نانوامولسیب  مکمل  دار  یمعن  اثر  هنشان  **  ؛p≤05/0   طحس در    قی تحق  هایشاخص  بر  یتناوب  یهواز  نیتمر  دار یمعن  اثر  هنشان  *

  .قیتحق هایشاخص بر فیهتائین نانوامولسیب مکمل با همراه یتناوب یهواز نیتمر دار  یمعن یتعامل  اثر هنشان *** ؛قیتحق هایشاخص بر
:HDL-C ؛ بالابا چگالی  کلسترول لیپوپروتئینLDL-C: پائین یچگال با کلسترول نیپوپروتئیل. 
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پایین‌تــر و ســطح HDL-C در همیــن نمونه‌هــا، بالاتــر اســت.
ژن  نســبی  بیــان  بــر  تمریــن  ســاده  اثــر  هم‌چنیــن، 
0/51-=اختــاف  اثــر،  0/91=انــدازه   ،p=0/001(  CD28

ــر،  ــدازه اث ــن )p=0/001، 0/96=ان ــطوح کراتینی ــا(، س میانگین‌ه
1/55-=اختــاف میانگین‌هــا(، اوره )p=0/005، 0/40=انــدازه اثــر، 
ــر،  ــدازه اث 3/70-=اختــاف میانگین‌هــاp=0/001( TC ،)، 0/94=ان
100/00-=اختــاف میانگین‌هــاp=0/001( TG ،)، 0/77=انــدازه 
 ،p=0/001(  LDL-C و  میانگین‌هــا(  24/80-=اختــاف  اثــر، 
0/89=انــدازه اثــر، 97/40-=اختــاف میانگین‌هــا( در ســطح 
 ،p=0/20( HDL-C ــر ســطح ــا ب ــی‌دار، ام ــز معن ــل نی ــدون مکم ب
ــر، 4/200=اختــاف میانگین‌هــا(، غیــر معنــی‌دار  ــدازه اث 0/10=ان
ــه  ــر ب ــل، منج ــدون مکم ــت ب ــن در حال ــع، تمری ــود. در واق ب
کاهــش معنــی‌دار بیــان نســبی ژن CD28، ســطوح کراتینیــن، اوره، 
 HDL-C شــد؛ امــا تغییــر معنــی‌داری در ســطح  LDL-C و TG ،TC

ــی  ــون تعقیب ــج آزم ــا، نتای ــن یافته‌ه ــد ای ــرد. در تأیی ــاد نک ایج
ــطوح  ــبی ژن CD28، س ــان نس ــه بی ــان داد ک ــز نش ــی نی بونفرون
ــه  ــه مداخل ــی ک ــن، اوره، TG ،TC و LDL-C در نمونه‌های کراتینی
تمریــن تنهــا را دریافــت نمودنــد در قیــاس بــا نمونه‌هــای بــدون 

ــت. ــر اس ــل، پایین‌ت ــی و مکم ــه‌ تمرین مداخل
ــورد  ــی در م ــس دو عامل ــل واریان ــون تحلی ــج آزم ــن نتای هم‌چنی
بررســی اثــر تعاملــی تمریــن و مکمــل بــر تغییــرات شــاخص‌های 
ــان  ــر بی ــل ب ــاده مکم ــر س ــه اث ــان داد ک ــه نش ــورد مطالع م
نســبی ژن p=0/001( CD28، 0/69=انــدازه اثــر، 0/24-=اختــاف 
اثــر،  0/43=انــدازه   ،p=0/003(  TC ســطوح  میانگین‌هــا(، 
0/62=انــدازه   ،p=0/001(  TG میانگین‌هــا(،  22/60-=اختــاف 
 ،p=0/001(  LDL-C میانگین‌هــا(،  17/20-=اختــاف  اثــر، 
 HDL-C و  میانگین‌هــا(  37/76-=اختــاف  اثــر،  0/57=انــدازه 
ــا( در  ــاف میانگین‌ه ــر، 14/40=اخت ــدازه اث )p=0/001، 0/56=ان
ــن  ــا در ســطوح کراتینی ــی‌دار اســت؛ ام ــرده معن ســطح تمرین‌ک
و  میانگین‌هــا(  0/07=اختــاف  اثــر،  0/06=انــدازه   ،p=0/31(
اوره )p=0/60، 0/01=انــدازه اثــر، 0/60=اختــاف میانگین‌هــا( 
معنــی‌دار نیســت. در واقــع، مکمــل در حالــت تمرین‌کــرده، 
 ،TC ســطوح ،CD28 منجــر بــه کاهــش معنــی‌دار بیــان نســبی ژن
ــی‌داری در  ــر معن ــا تغیی ــد؛ ام ــش HDL-C ش LDL-C ،TG  و افزای

ــا،  ــن یافته‌ه ــد ای ــرد. در تأیی ــن و اوره ایجــاد نک ســطوح کراتینی
نتایــج آزمــون تعقیبــی بونفرونــی نیــز نشــان داد کــه بیــان نســبی 
ژن CD28، ســطوح TG ،TC و LDL-C در نمونه‌هایــی کــه مداخلــه 
همزمــان تمریــن و مکمــل دریافــت نمودنــد، در قیــاس بــا 

 HDL-C ــر، و ســطح ــن تنهــا، پایین‌ت ــه تمری ــا مداخل نمونه‌هــای ب
آن هــا بالاتــر اســت.

عــاوه بــر ایــن، اثــر ســاده مکمــل بــر بیــان نســبی ژن 
0/51-=اختــاف  اثــر،  0/91=انــدازه   ،p=0/001(  CD28

ــر،  ــدازه اث ــن )p=0/001، 0/83=ان ــطوح کراتینی ــا(، س میانگین‌ه
ــر،  ــدازه اث ــاp=0/001( TC ،)، 0/88=ان 0/66-=اختــاف میانگین‌ه
0/76=انــدازه   ،p=0/001(  TG میانگین‌هــا(،  72/40-=اختــاف 
 ،p=0/001(  LDL-C میانگین‌هــا(،  24/20-=اختــاف  اثــر، 
 HDL-C و  میانگین‌هــا(  75/52-=اختــاف  اثــر،  0/84=انــدازه 
ــا( در  ــاف میانگین‌ه ــر، 10/20=اخت ــدازه اث )p=0/006، 0/39=ان
ــطح اوره  ــر س ــا ب ــود؛ ام ــی‌دار ب ــز معن ــن نی ــدون تمری ــطح ب س
ــاف  ــر، 0/70-=اخت ــدازه اث ــود )p=0/54، 0/02=ان ــی‌دار نب معن
ــر  ــن، منج ــدون تمری ــت ب ــع، مکمــل در حال ــا(. در واق میانگین‌ه
بــه کاهــش معنــی‌دار بیــان نســبی ژن CD28، ســطوح کراتینیــن، 
ــر  ــال، تغیی ــن ح ــا ای ــد؛ ب ــش HDL-C ش LDL-C ،TG ،TC و افزای

معنــی‌داری در ســطح اوره ایجــاد نکــرد. در تأییــد ایــن یافته‌هــا، 
نتایــج آزمــون تعقیبــی بونفرونــی نیــز نشــان داد کــه بیــان نســبی 
ــی  ــن، TG ،TC و LDL-C در نمونه‌های ــطوح کراتینی ژن CD28، س
ــا  ــاس ب ــد، در قی ــت نمودن ــا را دریاف ــل تنه ــه مکم ــه مداخل ک
نمونه‌هــای بــدون مداخلــه‌ تمرینــی و مکمــل، پایین‌تــر، و ســطح 

HDL-C آن هــا بالاتــر اســت.

بحث 
طبــق یافته‌هــای پژوهــش حاضــر، ابتــا بــه چاقــی در موش‌هــا بــا 
افزایــش ســطوح CD28، اوره، کراتینیــن، LDL-C ،TG ،TC  و کاهش 
ــی  ــای برخ ــا یافته‌ه ــج، ب ــن نتای ــود. ای ــراه ب ــطح HDL-C هم س
ــج پژوهــش حاضــر  ــات پیشــین همســو اســت )5-3(. نتای مطالع
نشــان داد تمریــن هــوازی تناوبــی و مکمــل بتائیــن نانوامولســیفیه 
 HDL-C را کاهــش و LDL-C ،TC ،TG هــر کــدام بــه تنهایــی ســطوح
ــه  ــک مطالع ــا، در ی ــن یافته‌ه ــا ای ــتا ب ــد. هم‌راس ــش دادن را افزای
ــا شــدت‌های مختلــف  گــزارش شــد یــک دوره تمریــن هــوازی ب
ــی‌دار  ــود معن ــه بهب ــر ب ــه NAFLD، منج ــا ب ــای مبت در موش‌ه
نیمــرخ چربــی خــون )TC ،TG و LDL-C( و وضعیــت مورفولوژیــک 
ــط  ــدت متوس ــا ش ــه ب ــد ک ــی گردی ــژه در گروه ــه وی ــد ب کب
تمریــن کــرده بودنــد )13(. در تحقیــق دیگــری در ســال 2019، 
گــزارش شــد کــه یــک دوره تمریــن هــوازی در موش‌هــای چــاق، 
ــه کاهــش معنــی‌دار TG ،LDL-C ،TC، گلوکــز، انســولین  منجــر ب
ــا مطالعــات فــوق،  و افزایــش HDL-C می‌گــردد )29(. متناقــض ب
ــف ورزش  ــدت‌های مختل ــده ش ــزارش ش ــری گ ــه دیگ در مطالع
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ــب  ــی‌دار در ترکی ــرات معن ــبب تغیی ــواری، س ــوازی دوچرخه‌س ه
ــان میانســال چــاق نمی‌شــود )15(.  ــی زن ــدن و نیمــرخ چرب ب

ــت،  ــه نخس ــدی در درج ــرخ لیپی ــود نیم ــد بهب ــر می‌رس ــه نظ ب
بــه افزایــش متابولیســم چربــی، ایجــاد تغییــرات مثبــت در 
عملکــرد میتوکنــدری و کاهــش مقاومــت انســولینی نســبت داده 
‌شــود. تمرینــات هــوازی )بــه ویــژه بــا شــدت متوســط( اســتفاده 

از TGهــای عضلانــی را افزایــش می‌دهــد و منجــر بــه بهبــود 
ــن،  ــی، هم‌چنی ــن شــیوه تمرین ــی می‌شــود. ای اکسیداســیون چرب
ــی  ــش دسترس ــث افزای ــوز باع ــت آدیپ ــز باف ــش لیپولی ــا افزای ب
ــرای  ــود و ب ــی می‌ش ــت عضلان ــه باف ــون ب ــرب خ ــیدهای چ اس
ــوده  ــی ت ــاعات پــس از ورزش و کاهــش کل ــرژی در س مصــرف ان
چربــی بســیار مهــم اســت. درواقــع، تمرینــات هــوازی بــا شــدت 
 )MTCH2( 1متوســط، بیــان همولــوگ-2 حامــل میتوکنــدری
ــش دارد  ــی نق ــت چرب ــی در باف ــم چرب ــم متابولیس ــه در تنظی ک
ــی از ورزش،  ــرژی ناش ــای ان ــش تقاض ــد. افزای ــش می‌دهن را افزای
ــم  ــدری و کاتابولیس ــرد میتوکن ــازگاری در عملک ــه س ــر ب منج
چربــی می‌شــود )30(. از طرفــی، کاهــش تــوده چربــی بــه 
ــی  ــرخ چرب ــت انســولینی، نیم ــش مقاوم ــا کاه ــطه‌ ‌ورزش، ب ‌واس

ــت )29(.  ــراه اس ــد هم ــی در کب ــع چرب ــش تجم ــون و کاه خ
عــاوه برایــن، همســو بــا اثــرات مکمــل بتائیــن نانوامولســیفیه در 
کاهــش نیمــرخ چربــی در پژوهــش حاضــر، نتایــج یــک مطالعــه 
ــطوح  ــش س ــق کاه ــن، از طری ــا بتائی ــاری ب ــان داد مکمل‌ی نش
ــی  ــع چرب ــد تجم ــز می‌توان ــک لیپولی ــون، تحری ــدی و خ TG کب

ــات  ــد )17(. تحقیق ــش ده ــاق کاه ــای چ ــد را در نمونه‌ه در کب
ــم‌های  ــق مکانیس ــن از طری ــه بتائی ــد ک ــان داده‌ان ــین نش پیش
ــق  ــژه از طری ــر بیــان ژن‌هــا تاثیــر می‌گــذارد؛ به‌وی اپی‌ژنتیکــی ب
ــفراز2  ــتئین S-متیل‌ترانس ــی ژن بتائین–هموسیس ــم افزایش تنظی
)BHMT( کــه در متابولیســم چربی‌هــا و فرآیندهــای ‌التهابــی نقــش 

دارد. بتائیــن بــا افزایــش بیــان BHMT، افزایــش ســطح نیکوتیــن 
ــن  ــفاتNADPH( 3( و هم‌چنی ــد فس ــن دی نوکلئوتی ــد آدنی آمی
 )FTO( 4ــی ــی و چاق ــوده چرب ــا ت ــط ب ــان ژن مرتب ــش بی افزای
ــده‌  ــای گیرن ــک آلف ــال کننده‌-ی ــان هم‌فع ــده بی ــه تنظیم‌کنن ک
 )PGC-1α( 5ــی زوم ــده‌ پراکس ــا تکثیرکنن ــده ب ــال ش ــای فع گام
اســت، می‌توانــد متابولیســم چربــی کبــدی را بهبــود بخشــیده و 
شــدت بیمــاری NFALD را کاهــش دهــد )31(. در تناقــض بــا ایــن 
ــا  ــدت ب ــاری درازم ــه مکمل‌ی ــان داده ک ــه‌ای نش ــا، مطالع یافته‌ه

دوز بالایــی از بتائیــن در آزمودنی‌هــای چــاق، تغییــر معنــی‌داری 
در وزن، تــوده چربــی و ترکیــب بدنــی ایجــاد نکــرد )19(. بــه نظــر 
می‌رســد عــدم کنتــرل دقیــق رژیــم غذایــی آزمودنی‌هــا در ایــن 
مطالعــه، از دلایــل احتمالــی عــدم تغییــر معنــی‌دار نتایــج باشــد.
هم‌چنیــن، یافته‌هــای تحقیــق حاضــر نشــان داد تمریــن هــوازی 
ــی،  ــه تنهای ــدام ب ــر ک ــن نانوامولســیفیه ه ــی و مکمــل بتائی تناوب
ــه  ــا مطالع ــو ب ــد. همس ــطوح CD28 می‌گردن ــش س ــبب کاه س
حاضــر، در پژوهشــی سیســتماتیک گــزارش شــده تمریــن هــوازی 
 6C ــر ــن واکنش‌گ ــطوح پروتئی ــش س ــر کاه ــی‌داری ب ــر معن اث
ــه  ــی و اضاف ــه چاق ــا ب ــی در بزرگســالان مبت ــوده چرب )CRP( و ت

وزن دارد. بــه نظــر می‌رســد کاهــش تــوده چربــی پــس از تمریــن 
هــوازی، رهایــش ســایتوکاین‌های التهابــی از بافــت آدیپــوز 
ــت  ــر مثب ــاوه بــر تاثی ــوع ع ــن موض ــد و ای ــش می‌ده را کاه
 CD28 ــش ــالاً در کاه ــولین، احتم ــه انس ــت ب ــش مقاوم ــر کاه ب
ــه  ــن، در مطالع ــر ای ــاوه ‌ب ــت )32(. ع ــر اس ــز موث ــی نی التهاب
ــک مناســب  ــزارش شــده دریافــت دوزهــای فیزیولوژی دیگــری گ
بتائیــن، بیــان ســایتوکاین‌های التهابــی در ســلول‌های چربــی 
ــد  ــه در معــرض هایپوکســی را کاهــش می‌ده ــرار گرفت انســانی ق
ــک  ــوان ی ــه عن ــن، ب ــد، بتائی ــات جدی ــن در مطالع )33(. هم‌چنی
ــی  ــی و ضداکسایش ــواص ضدالتهاب ــل و دارای خ ــده متی اهداکنن
معرفــی شــده اســت )20(. بــه نظــر می‌رســد مکانیــزم اثــر 
ــه  ــه، ب ــورد مطالع ــرات شــاخص‌های م ــن در تغیی ــی بتائی احتمال
ــامل  ــم‌ها ش ــن مکانیس ــد. ای ــط باش ــی آن مرتب ــد ضدالتهاب فوای
اســت  اپی‌ژنتیکــی  تغییــرات  و  مســیرهای ‌التهابــی  تنظیــم 
کــه بــه اثــرات‌ ضدالتهابــی بتائیــن کمــک می‌کنــد. شــواهد 
ــاً،  ــل NF-kB و متعاقب ــن، عام ــه بتائی ــد ک ــان می‌دهن ــود نش موج
ــد )34(.  ــار می‌کن ــی را مه ــایتوکاین‌های پیش‌التهاب ــش س رهای
ــه  ــاوی دامن ــن-3 ح ــازوم پروتئی ــن، ژن اینفلام ــن بتائی هم‌چنی
پایریــن و NLRP3( 7NOD-LRR( را کاهــش می‌دهــد کــه یــک 
ــا چاقــی اســت )34(.  عامــل کلیــدی در التهــاب مزمــن مرتبــط ب
ــوازی  ــن ه ــه تمری ــان داد ک ــر نش ــش حاض ــه پژوه ــر یافت دیگ
ــی  ــه تنهای ــدام ب ــر ک ــیفیه ه ــن نانوامولس ــل بتائی ــی و مکم تناوب
ــن  ــر تمری ــا اث ــی تنه ــد، ول ــش دادن ــن را کاه ــطوح کراتینی س
ــج  ــا، نتای ــن یافته‌ه ــا ای ــود. همســو ب ــی‌دار ب ــر کاهــش اوره معن ب
یــک مطالعــه نشــان داده هشــت هفتــه تمریــن هــوازی بــا شــدت 
ــی، باعــث کاهــش معنــی‌دار  ــای چــاق دیابت متوســط در موش‌ه
1. Mitochondrial carrier homolog 2
2. Betaine-homocysteine s-methyltransferase
3. Nicotinamide adenine dinucleotide phosphate

4. Fat mass and obesity associated gene
5. Peroxisome proliferator-activated receptor 
gama coactivator 1-alpha

6. C-Reactive Protein
7. NOD- LRR- and pyrin domain-containing 
protein 3 inflammasome
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ــدی  ــای کب ــت آنزیم‌ه ســطوح ســرمی‌کراتینین، اوره، TG و فعالی
ــده 12  ــزارش ش ــری گ ــش دیگ ــن، درپژوه ــد )14(. هم‌چنی ش
هفتــه تمریــن هــوازی بــه همــراه رژیــم غذایــی در آزمودنی‌هــای 
ــش  ــث کاه ــک، باع ــندرم متابولی ــه س ــا ب ــاق مبت ــال چ میانس
ــن می‌‌شــود )35(.  ــی‌دار وزن و ســطوح ســرمی اوره و کراتینی معن
ــرات  ــج، مطالعــه‌ای کــه اث ــا ایــن نتای ــا ایــن حــال، در تناقــض ب ب
تمریــن مقاومتــی را بــر نشــانگرهای بیوشــیمیایی در آزمودنی‌هــای 
چــاق ســاکن در ارتفاعــات بــالا بررســی کــرده اســت، نشــان داد که 
ــطوح اوره و  ــی‌داری در س ــر معن ــن، تغیی ــه تمری ــس از ۱۲ هفت پ
کراتینیــن پلاســما مشــاهده نشــد؛ در حالی‌کــه بهبــود معنــی‌داری 
در شــاخص‌های التهابــی و نیمــرخ چربــی گــزارش گردیــد )36(. 
ایــن عــدم تغییــر در اوره و کراتینیــن احتمــالا بــه شــرایط ســکونت 
ــد  ــان می‌ده ــواهد نش ــرا ش ــود؛ زی ــبت داده می‌ش ــاع نس در ارتف
ســازگاری‌های  بــه ‌دلیــل  بــالا،  ارتفاعــات  در  ســاکن  افــراد 
فیزیولوژیــک در عملکــرد کلیــه و متابولیســم، ســطوح پایین‌تــری 
ــا  ــطح دری ــاکن در س ــراد س ــه اف ــبت ب ــن را نس از اوره و کراتینی
نشــان می‌دهنــد )37(. ســاز و کار احتمالــی اثــر ورزش بــر کاهــش 
ایــن شــاخص‌های التهابــی بــا کاهــش تــوده چربــی مرتبــط اســت. 
زیــرا بــا کاهــش تــوده چربــی و بــه دنبــال آن، کاهــش رهایــش 
ســایتوکاین‌های التهابــی از بافــت آدیپــوز، مقاومــت بــه انســولین 
کاهــش می‌یابــد )32(. از ســوی دیگــر، شــواهد نشــان می‌دهنــد 
ــا  ــی، ب ــوده چرب ــل التهــاب مزمــن ناشــی از چاقــی و ت کــه تعدی
کاهــش ســطوح اوره و کراتینیــن در ارتبــاط اســت )38(. عــاوه 
‌برایــن، در مطالعــه‌ای دیگــر نتایــج نشــان داد کــه مکمل‌یــاری بــا 
بتائیــن در موش‌هــای مــدل ســمیت کلیــوی، منجــر بــه کاهــش 
معنــی‌دار ســطوح کراتینیــن، اوره، شــاخص‌های اکسایشــی و 

ــود )21(.  ــی می‌ش ــن NF-kB التهاب ــان پروتئی بی
یافتــه دیگــر مطالعــه حاضــر اثــر تعاملــی معنــی‌دار تمریــن و مکمل 
در کاهــش TC ،LDL-C ،CD28 و کراتینیــن بــود. در همیــن ‌راســتا و 
همســو بــا یافته‌هــای پژوهــش حاضــر، نتایــج یــک مطالعــه نشــان 
ــدن(  ــد وزن ب ــن )1/5 درص ــا بتائی ــاری ب ــه مکمل‌ی داد 10 هفت
بــه همــراه تمریــن هــوازی روی نوارگــردان بــا شــدت متوســط در 
ــه ‌طــور  ــی را ب ــوده چرب ــدن و ت موش‌هــای چــاق، توانســت وزن ب
معنــی‌داری کاهــش داده و حساســیت انســولینی و تحمــل گلوکــز 
ــت ورزشــی  ــر فعالی ــی اث ــاز و کار احتمال ــود بخشــد )6(. س را بهب
در تعامــل بــا مکمــل بتائیــن بــر کاهــش تــوده چربــی و التهــاب، 

ــولینی  ــت انس ــش مقاوم ــی و کاه ــم چرب ــم متابولیس ــه تنظی ب
ــود.  ــبت داده می‌ش ــدری نس ــرد میتوکن ــود عملک ــق بهب از طری
ــل توجهــی  ــه ‌طــور قاب شــواهد نشــان می‌دهنــد تمریــن هــوازی ب
ــدن  ــال ش ــق فع ــژه از طری ــلولی به‌وی ــم‌های درون س ــر مکانیس ب
ــدی،  ــتئاتوز کب ــش اس ــبب کاه ــذارد و س ــر می‌گ PGC-1α، تأثی
ــی  ــاز و کار احتمال ــود )39(. س ــد می‌ش ــروز در کب ــاب و فیب الته
دیگــر در تنظیــم بیــان PGC-1α در ورزش، رهایــش هپاتوکاین‌هــا 
ــه  ــخ ب ــت-FGF21( 121( در پاس ــد فیبروبلاس ــل رش ــه عام از جمل
تمرینــات ورزشــی هــوازی اســت کــه در مدل‌هــای چاقــی، دیابــت 
و NAFLD نیــز گــزارش شــده اســت. شــواهد حاکــی از آن اســت کــه 
 TG باعــث بهبــود نیمــرخ متابولیــک و کاهش ســطح FGF21 تجویــز
کبــدی در ایــن مدل‌هــا می‌شــود )40(. از طرفــی، شــواهد موجــود، 
ــر بهبــود عملکــرد میتوکنــدری از طریــق  ــرات بتائیــن ب نشــانگر اث
ــا  ــتند. پژوهش‌ه ــژه PGC-1α هس ــه وی ــف ب ــای مختل مکانیزم‌ه
ــای  ــن را در موش‌ه ــان PGC-1α توســط بتائی ــم افزایشــی بی تنظی
ــد )41،  ــان داده‌ان ــکل نش ــده‌ ال ــت کنن ــای دریاف db/db و موش‌ه

ــن از  ــط بتائی ــز توس ــش میتوژن ــه افزای ــت ک ــده اس ــان ش 42(. بی
طریــق فعالســازی مســیر PGC-1α/ ســیرتوئین-SIRT1( 21( انجــام 
ــن،  ــاری بتائی ــده مکمل‌ی ــزارش ش ــه گ ــک مطالع ــود. در ی می‌ش
بــا افزایــش مقــدار پروتئیــن میتوکنــدری و محتــوای آدنوزیــن تــری 
PGC-/ SIRT1 و ســطوح پروتئیــن mRNA افزایــش ،)ATP( 3فســفات

1α، عامــل تنفســی هســته‌ای-یکNRF1( 4(، عامــل رونویســی 
بــا  فعال‌شــده  کینــاز  پروتئیــن  و   )TFAM(  5A میتوکندریایــی 
ــز  ــی تمای ــلول‌های عضلان ــفات AMPK( 6۵( در س ــن مونوفس آدنوزی
ــه نظــر می‌رســد  ــهC2C12 7 همــراه اســت )43(. در نتیجــه، ب یافت
تعامــل تمریــن هــوازی تناوبــی و مکمل‌یاری بتائیــن نانوامولســیفیه، 
توانایــی کافــی بــرای فعال‌ســازی مســیرهای مرتبــط بــا PGC-1α و 
بهبــود عملکــرد میتوکندریایــی را داشــته باشــد. مطالعــات گــزارش 
کرده‌انــد بهبــود عملکــرد میتوکندریایــی در چاقــی از طریــق 
ــز و  ــلولی گلوک ــت س ــم برداش ــی، تنظی ــم چرب ــش متابولیس افزای
ــد نقــش محــوری در کاهــش  ــل مقاومــت انســولینی، می‌توان تعدی
التهــاب مزمــن مرتبــط بــا چاقــی و نشــانگرهای آن، کاهــش تجمــع 
ــون  ــی خ ــرخ چرب ــود نیم ــد و بهب ــوز و کب ــت آدیپ ــی در باف چرب

ــد )43، 44(. ــته باش داش
ــی  ــرخ چرب ــرات نیم ــه در تغیی ــی ک ــی از چاق ــای ناش مکانیزم‌ه
ــی،  ــم چرب ــرات در متابولیس ــامل تغیی ــده‌اند ش ــرح ش ــون مط خ
1. Fibroblast growth factor 21
2. Sirtuin-1
3. Adenosine triphophate

4. Nuclear respiratory factor 1
5. Mitochondrial transcription factor A
6. 5' adenosine monophosphate-activated 

protein kinase
7. Differentiated muscle cells
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افزایــش مقاومــت بــه انســولین و تغییــر در بیــان ژن‌هــا می‌باشــند. 
ــرات  ــیون DNA و تغیی ــه متیلاس ــی، از جمل ــرات اپی‌ژنتیک تغیی
هیســتونی، بــدون ایجــاد تغییــر در توالــی DNA بــر بیــان ژن‌هــای 
ــرات  ــن تغیی ــد. ای ــر می‌گذارن ــی تأثی ــا متابولیســم چرب ــط ب مرتب
بــا اثرگــذاری بــر ژن‌هــای دخیــل در تجمــع و متابولیســم چربــی، 
ــرده و در  ــی ک ــالات چرب ــروز اخت ــراد را مســتعد ب ــد اف می‌توانن
ــد  ــک کنن ــاق کم ــراد چ ــی در اف ــروز هایپرلیپیدم ــه ب ــت ب نهای
ــت  ــراه اس ــولین هم ــه انس ــت ب ــا مقاوم ــب ب ــی اغل )45(. چاق
ــد و  ــش می‌ده ــرب را افزای ــیدهای چ ــدی اس ــان کب ــه جری ک
ــی  ــا چگال ــترول ب ــن کلس ــد لیپوپروتئی ــش تولی ــه افزای ــر ب منج
بقایــای  کاتابولیســم  در  اختــال  و   )VLDL-C( کــم1  بســیار 
ــولین  ــه انس ــت ب ــود. مقاوم ــک می‌ش ــای آتروژنی لیپوپروتئین‌ه
ــه  ــود ک ــم HDL-C می‌ش ــه هایپرکاتابولیس ــر ب ــن، منج هم‌چنی
ــن،  ــد )46(. عــاوه برای ــد دیس‌لیپیدمــی2 را تشــدید نمای می‌توان
افزایــش مقاومــت انســولینی در چاقــی را می‌تــوان از دلایــل 
ــه ‌طــور کلــی التهــاب مزمــن  اصلــی افزایــش اوره، کراتینیــن و ب
ــی،  ــن ناشــی از چاق ــا درجــه پایی ــن ب ــاب مزم دانســت )5(. الته
 CD28 ــی همــراه اســت و ــی و التهاب ــک پاســخ‌های ایمن ــا تحری ب
ــی و  ــن در چاق ــه پایی ــاب درج ــک الته ــی در تحری ــش مهم نق
ــدید  ــی و تش ــایتوکاین‌های التهاب ــنتز س ــک س ــه، تحری در نتیج

ــی از آن دارد )7(. ــولینی ناش ــت انس مقاوم
نتیجه‌گیــری: مداخلــه تمریــن هــوازی تناوبــی بــا شــدت 

متوســط و مکمل‌یــاری بتائیــن نانوامولســیفیه هــر کــدام بــه 
تنهایــی و هم‌چنیــن در کنــار یکدیگــر، از طریــق تنظیم متابولیســم 
چربــی، احتمــالا نقــش مهمــی در کاهــش التهــاب کبــدی ناشــی 
ــن  ــه یافته‌هــای ای ــا توجــه ب از چاقــی داشــته باشــد. هم‌چنیــن ب
مطالعــه، بــه نظــر می‌رســد کــه تعامــل تمریــن و مکمــل، احتمــالاً 
ــا  ــط ب ــن مرتب ــاب مزم ــش الته ــتری در کاه ــر بیش ــد اث می‌توان
ــه واســطه‌ کاهــش  چاقــی از طریــق تعدیــل مســیرهای التهابــی ب
بیــان CD28 داشــته باشــد. از آنجــا کــه ایــن پژوهــش بــه ‌صــورت 
آزمایشــگاهی انجــام شــد، محدودیــت خاصــی در اجــرای پژوهــش 
ــا این‌حــال، از جملــه محدودیت‌هــای احتمالــی  وجــود نداشــت؛ ب
ــه عــدم کنتــرل دقیــق تأثیــر احتمالــی  ــوان ب ایــن پژوهــش می‌ت
ــنجش  ــدم س ــردان و ع ــتگاه نوارگ ــوک دس ــی از ش ــترس ناش اس
ســایر شــاخص‌های مرتبــط اشــاره کــرد کــه نتیجه‌گیــری محکــم 

را میســر می‌کنــد. 
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ایــن مقالــه بــر گرفتــه از پایــان نامه دکتــری تخصصی در دانشــگاه 
ــر عهــده  آزاد اســامی واحــد کــرج اســت. هزینه‌‌هــای مطالعــه ب
محقــق بــوده و نویســنده هم‌چنیــن از آزمایشــگاه فیزیولــوژی 
ــه، تشــکر  ــه ‌دلیــل همــکاری صمیمان دانشــگاه آزاد واحــد کــرج ب

می‌کنــد. 
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