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Abstract 
 

Background and purpose: High-intensity interval training (HIIT) affects the expression of genes altered 

by obesity and non-alcoholic fatty liver disease. Perilipins (PLINs) are a family of five proteins that are expressed 

on the surface of fat droplets in various tissues, including visceral adipose tissue, and regulate lipid metabolism. 

The purpose of the present study was to investigate the effect of an eight-week HIIT program on the expression of 

PLIN3 and PLIN5 genes in the visceral fat tissue of obese male rats with non-alcoholic fatty liver disease. 

Materials and methods: The present study involved 24 male Wistar rats. The animals were 

randomly and equally divided into three groups: control, fatty liver, and HIIT with fatty liver. A high-fat diet 

was used to induce obesity and fatty liver. The rats in the fatty liver group were placed on a high-fat diet for 10 

weeks. After completing the 10-week high-fat diet to ensure intervention induction, Lee's index was used. The 

HIIT program lasted for eight weeks with five sessions per week using a specialized treadmill at zero 

inclination. Exercise intensity was determined by estimating maximum oxygen consumption. Forty-eight hours 

after the last exercise session and after a ten-hour fasting, rats were anesthetized with a suitable mixture of 

xylazine and ketamine. Adipose tissue samples were frozen in liquid nitrogen in special cryovials and sent to 

the laboratory for gene expression measurement. One-way analysis of variance and Tukey's post hoc test were 

used to examine differences between groups at a significant level of P<0.05. 

Results: Data analysis showed significant differences in the expression of PLIN3 (F2,21=471.30, 

P=0.001) and PLIN5 (F2,21=185.60, P=0.001) genes in visceral fat adipose tissue among the study groups. In 

addition, results indicated increased expression of PLIN3 (P=0.001) and PLIN5 (P=0.001) genes in visceral fat 

adipose tissue in the fatty liver group compared to the control group. A significant decrease in the expression of 

these genes was observed in the HIIT group with fatty liver compared to the control and fatty liver groups (P=0.001). 

Conclusion: The findings of the study demonstrated that the expression of PLIN3 and PLIN5 genes in 

visceral fat adipose tissue increased due to induced fatty liver and the HIIT program moderated this increase. 

The reduction in the expression of these genes compared to the healthy group indicates the beneficial effect of 

physical activity under healthy conditions. This study suggests that the HIIT program had more beneficial 

effects beyond reversing the damage from the disease. Reduction in the expression of PLIN3 and PLIN5 genes 

in visceral fat adipose tissue as mechanisms of HIIT efficacy suggests a way to counteract the adverse effects 

of obesity and fatty liver. 
 

Keywords: Non-alcoholic steatohepatitis (NASH), Perilipin 3 (PLIN3), Perilipin 5 (PLIN5), High-intensity 

interval training, Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). 
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 ـدرانـــازنـــي مـكـــــزشـــوم پـــلـــــگاه عـشـــه دانــــلــمج

 (40-12)   2043سال   فروردین    132سي و چهارم   شماره دوره 

 44       2043، فروردین  132، شماره چهارم دوره سي و                      مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                    

 گزارش کوتاه

 

 یچرب بافت 5 و 3 نیپیلیپر یهاژن انیب بر بالا شدت با یتناوب نیاثر تمر
 یرالکلیغ چرب کبد به مبتلا چاق نر یهاموش ییاحشا

 
 1یصادق یسهنف

 2یصالح رحمت

 چكیده
گذارند. یر میتأثچاقی و کبد چرب غیرالکلی واسطه بهتغییر یافته  های( بر بیان ژنHIITتمرینات اینتروال شدید ) :دفو ه سابقه

از جمله بافت چربی احشایی  های مختلفبافتدر  یهستند که بر سطح قطرات چرب نیاز پنج پروتئمتشکل  یاخانواده( PLINs) هانیپیلیپر
در بافت  5و  3های پریلیپین بیان ژنبر  HIITای پژوهش حاضر اثر یک برنامه هشت هفته. کنندرا تنظیم می دیپیل سمیو متابول شوندیم انیب

 دهد.ی را مورد مطالعه قرار میرالکلینر چاق مبتلا به کبد چرب غ یهاموشچربی احشایی 

 صورت تصاادفی. حیوانات بهه استد ویستار تشکیل دادسر موش صحرایی نر نژا 42 این مطالعه تجربی، درها آزمودنی ها:مواد و روش
 برای القای چاقی و کبد چرب از رژیام غاذایی پرچارببا کبد چرب تقسیم شدند.  HIITو  ،کبد چرب ،های کنترلو مساوی به سه گروه با نام

هفته 01اتمام  رگرفتند. پس ازپرچرب قرا غذایی در دسترسهفته تحت رژیم01مدت کبدچرب به گروههای صحراییاستفاده شد. موش
( Lee's index = body weight [g]/body length [cm] ×100) مصرف رژیم غذایی پرچرب برای اطمینان از القاء مداخلاه از شااخل لای

 .یادمدت هشت هفته و هر هفته پنج جلسه با استفاده از تردمیل مخصوص جوندگان و شیب صفر اجارا گردبه HIITبرنامه . استفاده شد
ساعت پس از آخرین جلسه تمرینی و پس از ده ساعت ناشتایی  24. شدت تمرین با محاسبه حداکثر اکسیژن مصرفی تخمینی تعیین شد

هاای مخصاوص باا اساتفاده از ها با ترکیب مناسب زایلزین و کتامین بیهوش شدند. نموناه بافات چربای احشاایی در میکروتپاوبموش
طرفه و آزماون تعقیبای تاوکی  گیری بیان ژن به آزمایشگاه ارسال شد. از آنالیز واریانس یکرای اندازهبنیتروژن مایع منجمد گردید و 

 ها استفاده گردید.جهت بررسی تفاوت بین گروه >15/1P در سطح معناداری

های العه حاضر در مورد بیان ژنهای مططرفه نشان داد که بین گروه ها با استفاده از آزمون آنالیز واریانس یکآنالیز داده ها:یافته
PLIN3 (110/1 =P، 31/270 =2,21F و )PLIN5 (110/1 =P، 01/045 =2,21F) ،داری وجاود دارد. بافت چربای احشاایی تفااوت معنای

( بافت چربی احشاایی در گاروه 110/1=P) PLIN5( و =110/1 P) PLIN3های استفاده از آزمون تعقیبی توکی بیانگر افزایش بیان ژن
هاای کنتارل و با کبدچرب نسابت باه گاروه HIITهای مذکور در گروه بیان ژن دارکبد چرب نسبت به گروه کنترل بود. کاهش معنی

 (.P=110/1چرب مشاهده شد ) کبد

واسطه القاای کباد چارب افازایش  بافت چربی احشایی به PLIN5و  PLIN3های نتایج پژوهش حاضر نشان داد بیان ژن استنتاج:
های مذکور نسبت به گروه سالم اشاره به اثر مفید فعالیت بدنی در باعث تعدیل این افزایش شد. کاهش بیان ژن HIITرد و برنامه پیدا ک

تری علاوه بر جبران خسارت بیمااری اثرات مفید بیش HIITتواند بیانگر این باشد که برنامه شرایط سلامت دارد و در مطالعه حاضر می
عنوان راهای بارای به HIITهایی از اثرگذاری عنوان مکانیسمبافت چربی احشایی به PLIN5و  PLIN3های ان ژنکاهش بیداشته است. 

 مقابله با اثرات مضر چاقی و کبد چرب مطرح هستند.
 

وازی، تمارین اینتاروال شادید ها(، PLIN5) 5پاریلیپین ، (PLIN3) 3(، پاریلیپین NASHاستئاتوهپاتیت غیر الکلی ) واژه های کلیدی:
 .(NAFLDکبد چرب غیرالکلی )
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 مقدمه

( یکای از NAFLDبد چرب غیر الکلای )بیماری ک

 .(0)علل اصلی بیماری مزمن کبد در سراسر جهاان اسات

NAFLD  طیفی از استئاتوز ساده کبدی تا استئاتوهپاتیت

 غذاهای مصرفگیرد که ( را در بر میNASHغیرالکلی )

های غذایی سرشار از چربی، عامال پرکالری، مانند رژیم

 .(3)شوداری کبدی میمهمی است که منجر به ایجاد بیم

هاا، عملکارد واسطه اثر بر بیان ژن وزن و چاقی به اضافه

. (3)شاودایجااد می NAFLDدهند و ها را تغییر میسلول

 تحرکی بدون توجه به وزن بدنعلاوه بر رژیم غذایی، بی

شدت با بیماری کبد چرب مرتبط است و مطالعاات ایان  به

 توانادفعالیات بادنی میکنند که افزایش مهم را تصدیق می

 عناوان. فعالیت بدنی باه(2)بیماری کبد چرب را بهبود بخشد

 یک عامل محیطی این توانایی را دارد که باعث تغییر بیاان

 درکبد، فعالیت بدنی اکسیداسایون. (5،0)شودها ها وپروتئینژن

هاای ها و پروتئینبیان ژن اسیدهای چرب را از طریق تغییر

اسایدهای چارب را کااهش دهد، سنتز میمرتبط افزایش 

و کبدی از طریق کاهش  دهد و از آسیب میتوکندریمی

آزادسازی الگوهای مولکولی مرتبط با آسیب جلوگیری 

. نتایج یک مطالعه سیستماتیک متاآنالیز که در (7)کندمی

دهد تمریناات نشان می ،به چاپ رسیده است 4144سال 

تری بر بهبود این ر بیش( اثHIITورزشی اینتروال شدید )

 .(4)مدت دارد بیماری در مقایسه با تمرینات مداوم طولانی

ای از پاانج پااروتئین ( خااانوادهPLINsهااا )پااریلیپین

( LDنزدیک به هم هستند که بر ساطح قطارات چربای )

 شونددر چندین بافت ازجمله بافت چربی احشایی بیان می

م لیپید هستند. و در مسیرهای مختلفی درگیر در متابولیس

، PLIN1هااای پانج پاروتئین از خاانواده پاریلیپین باه ناام

PLIN2  ،)پروتئین مربوط به تمایز چربی(PLIN3 پاروتئین( 

(، و S3-12) PLIN4 کیلاو دالتاون(، 27برهمکنش دمی 

PLIN5 عنااوان پروتئینبااه( هااای قطااره چرباایLD در )

 هااشوند و تغییرات بیان آنهای چربی مشخل میسلول

در مجموع باا توجاه  .(9-04)در ارتباط است NAFLDبا 

وزن و کبد چرب  به شواهد گذشته که اثرگذاری اضافه

عنوان  ها و از طرفی نقش مفید فعالیت بدنی بهبر بیان ژن

وزن و کباد  کننده اثارات مضار اضاافهیک عامل تعدیل

چنااین عاادم بررساای دقیااق انااد، هاامچاارب را بیااان کرده

 هاای تغییار یافتاه باهقب تمارین بار بیاان ژنتغییرات متعا

واسطه چاقی/کبد چرب، پژوهش حاضر باه بررسای اثار 

HIIT بافت چربی احشایی  5و  3های پریلیپین بر بیان ژن

 پردازد.می NAFLDهای نر چاق مبتلا به موش
 

 ها روش و مواد
 طرح پژوهش

ساار مااوش صااحرایی  42در ایاان مطالعااه تجرباای، 

الی  041ویستار، سن: هشت هفته، وزن: )جنس: نر، نژاد: 

گرم( از انستیتو پاستور ایران خریاداری شاد. محال  441

 نگهداری حیوانات دارای شرایط استاندارد باود و حیواناات

صورت آزاد به آب و غذا دسترسی داشاتند. حیواناات به

کباد  ،هاای کنتارلصورت تصادفی و مساوی به گروهبه

سیم شدند و مداخلات را تق با کبد چرب HIITو ، چرب

دارای پژوهش حاضر بر اساس نام گروه دریافت کردند. 

 IR.IAU.SARI.REC.1402.262کد اخلاق باه شاماره 

مسااتخرا از از دانشااگاه آزاد اساالامی واحااد ساااری و 

 ناماااه کارشناسااای ارشاااد مصاااوب در دانشاااگاه پایان

آزاد اسااااالامی واحاااااد تهاااااران مرکاااااز )کاااااد: 

 باشد.( می01044970704337544102004004991

 

 نحوه القای چاقی و کبد چرب
 01مادت های صحرایی گروه کباد چارب باهموش

هفته تحت رژیم غذایی در دسترس پرچرب )تهیاه شاده 

سازی رازی( قرار گرفتناد توسط پلت سازی انستیتو سرم

هفتاه مصارف رژیام  01(. پس از اتمام 0 شماره )جدول

چااقی از شااخل غذایی پرچرب برای اطمینان از القااء 

 Lee's index= body weight [g]/body lengthلای )

[cm] ×100لازم بااه رکاار اساات بااا (03)( اسااتفاده شااد .

شروع تمرینات تا انتهای پژوهش دو گاروه کباد چارب 

 با رژیم غذایی پرُچرب به تغذیه پرداختند.
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 و همکار یصادق سهینف     
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 گزارش کوتاه

 

 

 مقادیر کربوهیدرات، چربی و پروتئین غذای حیوانات :1 شماره جدول
 

 رژیم غذایی پرچرب رژیم غذایی استاندارد اتترکیب

 گرم  کیلوکالری )درصد( گرم  کیلوکالری )درصد( 

 9/32 01 3/2 01 چربی

 3/40 41 3/07 71 کربوهیدرات

 4/40 41 4/09 41 پروتئین

 
 برنامه تمرینی
اساااتفاده شاااده در مطالعاااه حاضااار،  HIITبرناماااه 

( 4103همکاااااران) و Hafstadشااااده پروتکاااال تعدیل

این برنامه به مدت هشت هفته و هر هفتاه پانج  .(02)است

جلسه با استفاده از تردمیل مخصوص جوندگان و شایب 

(. شادت تمارین باا 4 شاماره صفر اجرا گردید )جادول

اسااتفاده از حااداکثر اکساایژن مصاارفی تخمیناای در نظاار 

 .(5)گرفته شد

 
 گیری بیان ژنبافت برداری و اندازه

آخرین جلساه تمرینای و ساعت پس از  24ها موش

پس از ده ساعت ناشتایی باا ترکیاب مناساب زایلازین و 

. بافت چربی احشایی برداشته و (05)کتامین بیهوش شدند

با اساتفاده از محلاول ساالین سارد شساته شاد. بافات باه 

 هاایهای کوچک تقسیم شد و داخال میکروتیاوپتکه

RNase-free قرار گرفت و باا اساتفاده از نیتاروژن ماایع 

گارم میلی RNA ،011-41منجمد گردید. برای تخلیل 

از نمونااه بافاات چرباای احشااایی پااودر شااده و بااا کیاات 

مخلوط گردید. ، ساخت کرهRNA (Bioneer )تخلیل 

اسااتخراا شااده بااا اسااتفاده از  RNAدرجااه خلااوص 

 (.A260/A280اسپکتروفتومتری مورد ارزیابی قرار گرفات)

بااا  RNA پااس از اطمینااان از درجااه خلااوص مناسااب،

 برداری معکوس و طبق دساتورالعملاستفاده از آنزیم کپی

 ، سااختBioneerشرکت  AccuPowerکیت )استاندارد 

 Real-time PCRتبدیل شد. در مرحلاه  cDNA( به کره

 میکرولیتر از کیات مخصاوص 05گیری هر ژن، برای اندازه

(SYBR Green Master Mix Qiagen سااااخت ،

مخلوط شاد و  RNase-freeر آب میکرولیت 5، با آلمان(

میکرولیتر آغاازگر  0میکرولیتر آغازگر رفت و  0سپس 

 اضاافه شاد )جادول cDNAمیکرولیتار  5/1برگشت باا 

بارای  Real-time PCRها در دساتگاه (. نموناه3 شاماره

دقیقاه در دماای  5تکثیر قرار گرفتند. تنظیم دمایی شامل 

دقیقاه در  5ت مادبار باه 25تا  31گراد، درجه سانتی 95

ثانیاه در  01گراد و سپس به مدت درجه سانتی 91دمای 

گراد بود. در پایان منحنای روب و درجه سانتی 01دمای 

درجااه  95تااا  74شکسااتن از حاارارت دادن آهسااته از 

(. آستانه تکثیر 0 شماره تصویرگراد به دست آمد )سانتی

باا  GAPDHهر نمونه ثبت شد و بیان هار ژن نسابت باه 

 محاسبه گردید. ΔCT-^2فاده از فرمول است

 
 HIITبرنامه  :2 شماره جدول

 

 هفته
 گرم کردن 

 )دقیقه(
 تعداد تکرار

نسبت کار به 

 استراحت

 شدت فعالیت تمرینی

 )حداکثر اکسیژن مصرفی تخمینی(

 سرعت تردمیل

 )متر بر دقیقه(
 شدت استراحت فعالیت

 ( )حداکثر اکسیژن مصرفی تخمینی

 سرعت تردمیل

 ( تر بر دقیقه)م

 متراژ دویدن 

 )متر(
 مدت کل سرد کردن

 اول

01 01 2:4 45-91 

45 

25-51 

00 0101 

5 75 

 0041 00 40 دوم

 0001 04 47 سوم

 0441 03 44 چهارم

 0401 02 49 پنجم

 0341 05 30 ششم

 0301 00 30 هفتم

 0241 00 30 هشتم

 
 هاتوالی پرایمرهای مورد استفاده برای بررسی بیان ژن :3 شماره جدول

 

 شماره بانک ژن آغازگر رفت آغازگر برگشت نام ژن

PLIN 3 5′-tgatgtccctgaacatgctg-3′ 5′-ccacaggatgctgaaaagg-3′ NM_025836.3 
PLIN 5 5′-tcagctgccaggactgcta-3′ 5′-gtcggagaagctggtggac-3′ NM_025874.3 
GAPDH 5′-catactcagcaccagcatcacc-3′ 5′-aagttcaacggcacagtcaagg-3′ NM_017008 
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 Real-time PCRدر مرحله  DNAمنحنی تکثیر و روب  :1 تصویر شماره
 

 

 آنالیز آماری
 انحراف±صورت میانگینهای پژوهش حاضر بهداده

باشااد. باارای بررساای طبیعاای بااودن توزیااع اسااتاندارد می

ها از آزمون شاپیروویلک استفاده شد. هم واریانسی داده

هاا باا یاد شاد. دادهیاده از آزمون لاوین تاها با استفگروه

طرفااه و  هااای آنااالیز واریااانس یااکاسااتفاده از آزمااون

آناالیز  >15/1P آزمون تعقیبی توکی در سطح معنااداری

 44نساخه  SPSSافزار شدند. برای انجام محاسبات از نرم

 استفاده شد.
 

 و بحث هاافتهی
اریاانس ها باا اساتفاده از آزماون آناالیز وآنالیز داده

های مطالعاه حاضار در طرفه نشان داد که بین گروه یک

PLIN3 (110/1 =P، 31/270 =2,21F )های مورد بیان ژن

بافااات چربااای ، PLIN5 (110/1 =P، 01/045 =2,21F)و 

داری وجود دارد. استفاده از آزمون احشایی تفاوت معنی

 PLIN3هااای تعقیباای تااوکی بیااانگر افاازایش بیااان ژن

(110/1P=و ) PLIN5 (110/1P= بافت چربی احشایی )

در گروه کبد چرب نسبت به گروه کنترل باود. کااهش 

باا کباد  HIITهاای ماذکور در گاروه بیاان ژن دارمعنی

چارب مشااهده  های کنترل و کبادچرب نسبت به گروه

طاور کلای نتاایج (. باه4شاماره  تصویر()=110/1Pشد )

 PLIN5و  PLIN3های پژوهش حاضر نشان داد بیان ژن

واسطه القای کبد چارب افازایش  بافت چربی احشایی به

باعث تعدیل ایان افازایش شاد.  HIITپیدا کرد و برنامه 

های مذکور نسبت به گاروه ساالم اشااره کاهش بیان ژن

به اثر مفید فعالیات بادنی در شارایط سالامت دارد و در 

 HIITتواند بیانگر این باشد کاه برناماه مطالعه حاضر می

تری علاوه بر جباران خساارت بیمااری مفید بیش اثرات

های مختلفای بارای کااهش بیاان داشته اسات. مکانیسام

پس از تمارین پیشانهاد شاده  PLIN5 و PLIN3 هایژن

 توانااد پااروتئین کیناااز فعااال شااده بااااساات. تماارین می

(AMPK) AMP توانااد بیااان ژنرا فعااال کنااد کااه می 

PLIN3 و PLIN5 سااازیرا مهااار کنااد. فعال AMPK 

منجر به افزایش اکسیداسیون اسیدهای چارب و کااهش 

 هاایشاود و در نتیجاه نیااز باه پروتئینرخیره چربای می

PLIN واساطه ه . افزایش لیپاولیز با(00)دهدرا کاهش می

 PLIN3 های رخیره چربی مانندتمرین نیز نیاز به پروتئین

 فاکتورهای تواندن میتمری. (07)دهدرا کاهش می PLIN5و

 رونویسی گیرنده فعال شده با تکثیرکنناده پراکسای زوم

(PPAR  )ایان فاکتورهاای رونویسای (04)را فعال کناد .

های دخیال در متابولیسام اسایدهای چارب را تنظایم ژن

را کااهش  PLIN5 و PLIN3 توانناد بیاانکنند و میمی

تمرینااات باادنی عملکاارد میتوکناادری را بهبااود  .دهنااد

بخشااد و در نتیجااه اکسیداساایون اساایدهای چاارب را یم

دهااد و اتکااا بااه رخیااره چرباای را کاااهش افاازایش می

را  PLIN5 و PLIN3 تواند بیاان ژن. این می(09)دهدمی

دهای هورماونی کاه در لمسایرهای سایگنا .کاهش دهد

متابولیسم لیپیدها دخیل هساتند، توساط تمریناات بادنی 

عنوان مثال، افازایش . به(41،40)گیرندتحت تأثیر قرار می
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حساسیت به انسولین و کاهش ساطح انساولین باه دنباال 

را کااهش  PLIN5 و PLIN3 تواند بیانفعالیت بدنی می

تاوان باا را می PLIN5 وPLIN3 هاایبیاان ژن .(44)دهد

های مختلفی به دنبال کبد چرب و چاقی تعدیل مکانیسم

د که متابولیسم ای هستنهای هستهها گیرنده PPARکرد. 

 هاا، باه  PPARساازی. فعال(43)کننادلیپید را تنظایم می

 هایتواند بیان ژنگاما، می -PPAR و PPAR-alpha ویژه

PLIN 3 و PLIN 5 تواند از . این می(42)را تحریک کند

به مناطق تنظیمی خاص در  PPARs طریق اتصال مستقیم

کبااد، تجمااع لیپیاادها در  .(42)پروموترهاای ژن ر  دهااد

 تواندشود، میطورکه درکبد چرب و چاقی دیده میهمان

 باعااث فعااال شاادن فاکتورهااای رونویساای خاااص ماننااد

SREBP-1c کنناده دهناده عنصار تنظایم )پروتئین پیوند

دهنده عنصار  )پروتئین اتصال ChREBP ( وc 0استرول 

توانناد . این فاکتورهای رونویسی می(45)( شود پاسخگو

 و PLIN3 هاایم یاا غیرمساتقیم بیاان ژنطاور مساتقی به

PLIN5 هایی مانناد انساولین و هورمون .را افزایش دهند

 چنین مسیرهای سیگنالی مختلف ماننادگلوکاگون و هم

mTOR و AMPK  در متابولیسم لیپیادها نقاش دارناد و

عنوان مثال، . به(40)تأثیر بگذارند  PLIN توانند بر بیانمی

 PLIN3اعااث افاازایش بیااان ژن دهاای انسااولین بساایگنال

 تواناد بیاانمی AMPK سازیشود، در حالی که فعالمی

PLIN5 هایی مانندرا افزایش دهد. سیتوکین TNF-alpha 

را مهار  PLIN5 و PLIN3 هایتوانند بیان ژنمی IL-6و 

 .(3)کنند و به تغییر متابولیسم لیپید کمک کنند

 

 

 
بافت چربی  :ب، PLIN5 :الف، PLIN3های بیان ژن :2 شماره تصویر

 ،های مختلف پژوهشدر گروه GAPDHاحشایی نسبت به 

  ،دار با گروه کبد چربنشانه تفاوت معنی: #

 دار با گروه کنترلنشانه تفاوت معنی: *
 

 سپاسگزاری
وسایله از اسااتید دانشاگاه آزاد واحاد تهاران  بدین

مرکااز کااه در انجااام ایاان مطالعااه کمااال همکاااری را 

 گردد.سپاسگزاری می ،اندتهداش
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