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مقدمه

التهاب افزایش طریق از که است متابولیکی اختلال چاقی

عارضه با انسولینی مقاومت کبدچرب،و دو، نوع دیابت هاي

افزایش بالا، خون بیماريچربی و خون قلبیفشار -هاي

می همراه بر1شود.عروقی مشتمل که امروزي زندگی سبک

بی و پرچرب غذاي اضافهرژیم شیوع روند است، تحرکی

همه سوي به را چاقی و است.وزن داده سوق 2گیري

می ایجاد چاقی شرایط در که چربی اندازه از بیش -تجمع

همـر چربی بافت عملکرد اختلال با مـیشود، از3،4شـوداه کـه

عـوارض تشـدید و بروز موجب مختلفی سازوکارهاي طریق

مـی چاقی با داده5شـود.مرتبط نشـان عملکـردمطالعـات انـد،

سلوللیزوزوم موشدر چربی مصـرفهاي اثـر بـر که هایی

هـم و بودنـد شـده چـاق پرچـرب، آزمـودنیغذاي در چنـین

می اختلال دچار چاق، 6،7شود.انسانی

پروتئازهـايiهاینکاتپس خـانواده از عضـوي عنـوان بـه

مـی ایفـا کلیـدي نقش سلولی هموستاز در 8،9کننـد.لیزوزومی

ال بـی(CTSL)کاتپسین کاتپسین هـايایزوفـرم،(CTSB)و

کاتپسین لیزوزوممهم سلولهستندهاي همه در بـدنکه هاي

i -Cathepsins
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می آن10شوندبیان اهمیت و فعالیت میزان، سلولو در هايها

کاتپسین دیگر از بیش است.چربی 11ها

داده نشــان غــذايمطالعــات از ناشــی چــاقی اثــر بــر انــد،

آنزیمی فعالیت بیشCTSLوCTSBپرچرب، چربی بافت در

مـی دقیـق6،7شـود.تنظیم ایـنبررسـی بیـان ، داده نشـان تـر

موش احشائی چربی بافت در غـذايپروتئازها اثر بر که هایی

شـده چاق آزمـودنیپرچرب، چربـی بافـت در و هـايبودنـد

مـی افزایشـی تنظیم چاق، دیگـر،6،12-14یابـد.انسانی سـوي از

میـزان افـزایش که شده CTSL12،16وCTSB7،12،13،15مشخص

سلول سطح اختلالدر التهاب، تشدید طریق از چربی، بافت و

مکانیسم و انسـولینیلیپولیز مقاومـت القـاء موجب دیگر هاي

اثــرشــود.مــی بتوانــد کــه درمــانی روش یــافتن رو، ایــن از

کاتپسـینکنندهپیشگیري ایـن افـزایش مقابلِ در داشـتهاي هـا

است. ارزشمند باشد،

اثـرات درمـان و پیشـگیري در ورزشی تمرین مفید نقش

چاقی و پرکالري غذایی رژیم اسـت.نامطلوب شـده 17،18اثبات

نـوعتمـرین دو بـه کلـی طـور بـه ورزشـی وهـاي مقـاومتی

تقسیم میاستقامتی مـدلبندي دو اسـتقامتی، نـوع در شـوند.

اسـت: رایـج تـدامی1تمرین اسـتقامتی تمـرین (iتمـرین2و (

زیاد شدت با تمـرینiiتناوبی بـه که تداومی استقامتی تمرین .

مرسوم است، معروف نیز کـههوازي اسـت تمرینی مدل ترین

پ تغذیه نامطلوب اثرات با مقابله وبراي چـاقی همچون رچرب

می تجویز متابولیک 19شود.سندرم

ــابولیکی مت و ــوژیکی فیزیول ــرات اث ــددي متع ــات مطالع

سـلولتمرین و بافـت سطح در را استقامتی چربـیهاي هـاي

کرده دادهبررسی نشان مطالعات این اسـتقامتیاند. تمرین اند،

هم و چربی بافت التهاب است، انسولینیقادر مقاومت راچنین

موجـبِ طریـق ایـن از و دهنـد بهبـود چربـی بافـت سطح در

می متابولیک سندرم پیشـترهمان20-22شوند.بهبودي که طور

میـزان شـد، مقاومـت12التهـاببـاCTSLوCTSBاشاره و

دارد15انسولینی مـیارتباط تصـور رو، این از تمـرین. شـود،

انسـو مقاومـت و التهـاب در بهبـود موازات به لینی،استقامتی

کاتپسین این سازد.میزان متأثر چربی بافت سطح در را ها

تمـریناثرکنونتاگرفته،صورتجستجوهاياساسبر

چربیبافتسطحدرلیزوزومیپروتئازهايبیانبرورزشی

بـه.استنگرفتهقرارمطالعهمورد حاضـر پـژوهش بنابراین

پاسخ ورزشیمنظور تمرین آیا که سوال این به نـوعگویی از

i -Continuous endurance training
ii -High intensity interval training

می بیـاناستقامتی افزایش از بافـتCTSLوCTSBتواند در

موش سـمتچربی بـه پرچـرب غذایی رژیم طریق از که هایی

می گرویده بـرچاقی است. شده طراحی کند، جلوگیري شدند،

ژن بیـان میـزان اسـاس، بافـتCTSLوCTSBهـاياین در

موش احشائی مـچربی و داشتند، پرچرب تغذیه که -وشهاي

اسـتقامتی تمـرین پرچـرب، غـذاي مصرف بر علاوه که هایی

گرفت. قرار بررسی مورد داشتند،

روش و هامواد

موش از پژوهش، این بـهC57BL/6نـژادنـرسوريدر

مـوش از مـدل این شد. استفاده آزمودنی اسـتعدادعنوان هـا،

مهم و دارند پرچرب تغذیه از ناشی چاقی در اینخوبی کـه،تر

مو عارضهدر بروز پرچرب،رد غذاي از ناشی متابولیکی هاي

می نشان انسان به زیادي 23دهند.شباهت

مـوش سـر پـنج و (سـنبیست وزن4±1سـوري هفتـه؛

مطالعـاتازگرم)4/1±6/12 پزشـکیمرکـز علـوم دانشـگاه

خریداري موشایران ازشدند. کمتر وزن با و5/10هاي گرم

ازبیش فر5/14تر در روشگـرم نگرفتنـد. قـرار تحقیـق اینـد

موشنگه روي بر مداخله اعمال و آئینداري اساس بر نامهها

پـژوهش مربـوط اخلاقی تأییدیـهملاحظات بـا حیـوانی هـاي

آیـت دانشـگاه پژوهشـی معاونـت سـازمانی اخلاق الـهکمیته

ــماره: (ش ــردي ــامABRU.AC.IR/15664-96.48)بروج انج

نمونـه (وخـوابچرخـهتحـتهـاشـد. سـاعت12بیـداري

درجـه3±22دمـايدروتـاریکی)سـاعت12وروشـنایی

رطوبتسانتی و درنگـهدرصـد60تـا40گراد شـدند. داري

نگه (شرکتطول موش استاندارد غذاي و آب حیوانات، داري

دلپروربهدامخوراك میزان به آنکرج) اختیـار در هـاخـواه

شد.گذاشته

مرتبط معادلات اساس مـوشبر هفـت پـژوهش، تـوان با

مجموع در و گروه هر پـژوهش21براي این براي موش سر

تحلیـل بخـش در بیشـتر (اطلاعـات شد گرفته نظر در تجربی

همسان24آماري). از مـوشپس وزن، صـورتسـازي بـه هـا

گروه سه به و1تصادفی سـر) (تعداد=هفت کنترل غـذاي2) (

سر) (تعداد=هفت تمرین3پرچرب پرچـرب-استقامتی) غـذاي

آشناسـازي هفتـه یک از پس شدند. تقسیم سر) هفت (تعداد=

موش محیط، مداخلهبا تحت پرچربها غذاي یعنی پژوهش ي

گرفتند. قرار استقامتی تمرین و

مـدتموش به پرچرب، غذاي گروه سـن12هاي از هفتـه

سن تا هفتگی کردنـد.17پنج مصـرف پرچـرب غـذاي هفتـه،
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پرچــ شــاملغــذاي ــالري)،42رب (کیلوک ــی چرب 40درصــد

و ــالري) (کیلوک ــدرات کربوهی ــد ــروتئین18درص پ ــد درص

قرص بود. طیـور(کیلوکالري) دام شـرکت توسط غذایی هاي

موش شد. مـوشساخته استاندارد غذاي با کنترل گروه -هاي

شاملiها که شدند (چربـدرصد15تغذیه 25،ي)لوکـالریکی

لـویک(دراتیکربوهدرصد60وي)لرلوکایک(نیپروتئدرصد

بود.کالر ي)

گروهموش مصرف-تمرینهاي بر علاوه پرچرب، غذاي

مدت به شد، داده توضیح قبل پاراگراف در که پرچرب غذاي

سن از هفته سن11شش الی17تا (شش شبانه فاز در هفته،

گرفتند. قرار استقامتی تمرین تحت بعدازظهر) تمرین25هشت

برگیرندهاستقام در شده تجویز رويتی بر تداومی دویدن ي

) موش ویژه صنعتنوارگردان اندیشه پیشرو ساخت-شرکت

بود. هفته شش مدت به درجه، صفر شیب با 25ایران)

بارکـاري تـدریجی افـزایش اساس بر تمرینی پروتکل این

طراحی جلسه) هر (مدت تمرین حجم و (سرعت) شدت شامل

کهمان26،27شد. جدولطور در مـوش1ه است، مشاهده -قابل

سرعت با اول هفته در مدت14ها به دقیقه در دقیقـه15متر

سرعت با ششم هفته در مدت20و به دقیقه در دقیقه30متر

موش تمـریندویدند. نـوع هیچ اعمال بدون کنترل، گروه هاي

قفس در داشتند.ورزشی قرار خود هاي

استق-1جدول تمرین نوارگردانبرنامه روي بر امتی

سرعت

دقیقه) بر (متر

مدت

(دقیقه)

جلسه تعداد

هفته در تمرین

اولهفته 14154ي

دوهفته 15205ي

سومهفته 16255ي

چهارمهفته 17255ي

پنجمهفته 18255ي

ششمهفته 20305ي

است درجه صفر نوارگردان شیب

موش هفتگوزن صورت به دورهها طول در پژوهشی ي

حساسیت با دیجیتالی ترازوي طریق (انتریس001/0از

آرتوریس-3202 میزانگیرياندازهiiآلمان)-شرکت که شد

پرچرب، غذاي مداخله شروع یعنی زمانی نقطه سه در آن

شد. گزارش مداخلات پایان و استقامتی تمرین مداخله شروع

i -Chow
ii -ENTRIS 3202-1S S, Artorius, Germany

آخرین از پس ساعت چهار و پـسبیست و تمـرین جلسه

موش ناشتایی، شب یک صـفاقیاز درون تزریـق طریق از ها

) (میلــــی240کتــــامین زایلازیــــن و 30گرم/کیلــــوگرم)

بیمیلی شدندگرم/کیلوگرم) ناحیه28هوش احشائی چربی يو

(آنiiiاپیدیدیمال فریز و برداشته شدند.سانتی-80ها گراد)

ژن بیان گیري اندازه روشCTSLوCTSBهايبراي از

Real-Time RT-PCRآن جزئیـات ذیـل در کـه شـد، استفاده

ژن پرایمر توالی ابتدا، است. شده وCTSLوCTSBهايذکر

اخــذGAPDHژن گذشــته مطالعــات از مرجــع) ــوان عن ــه (ب

پرایمـر29-31شد. سـایت توسط پرایمر کیفیت و ویژگی سپس

ســاخ(primer-blast/NCBI)بلســت تشــکیل امکــان تارهايو

نـرمــدوتای توسـط سر سنجاق و زورـــاولیگوآنالیافـزاری

(Oligo Analyzer - گرفـت.(1.0.2 قرار تایید و بررسی مورد

مشخصـاتپرایمر شـدند. سـنتز سـیناکلون شرکت توسط ها

سنتز جدولپرایمرهاي در است.2شده شده ذکر

RNAترایــزول کیــت دســتورالعمل طبــق چربــی بافــت ي

)Thermo Scientificبه شد. استخراج خلاصه:) -میلی50طور

افزودن از پس چربی، بافت نمونه از میلیگرم محلولیک لیتر

هم دستگاه طریق از همـوژنترایزول، بافـت شـد. هموژن زن

دوره در سـانتریفوژشده متفاوت آنهاي محصـول کـه شـد

حاوي رسوب آبRNAتشکیل کـردن اضـافه از پس که بود

) Thermoدپس Scientificمدت به دسـتگاه10) درون دقیقـه

) ــوبلاك ,KiagenTechترم Canada(ــاي دم ــه55در درج

شد.سانتی آنکوبه اسـتخراج،گراد از طـولپـس (در خلـوص

مـوج280/260موج طول (در غلظت و نـانومتر)260نانومتر)

RNAطیــف دســتگاه توســط شــده اســتخراج نــوري ســنجی

)Pharmacia Biotech Ultrospec ــد3000 فراین ــق طری از (

) نوري ازODجذب بیشـتر خلـوص شـد. تعیـین مـورد6/1)

شـد. واقع رونویسـیRNAقبول روش بـه شـده، اسـتخراج

سـنتز کیـت دسـتورالعمل توسط cDNA)Thermoمعکوس،

Scientificبه (DNA،مرحلـه ایـن طـی در شد. تبدیل مکمل ي

Rondom(تصادفیهگزامر Hexamer(،کننـده ،RNAaseمهار

رونویس Revert(معکـوسیآنزیم Aid(،سـازنده بازهـاي و

(dNTPs) DNAشد.به گرفته کار

iii -Epidydimal
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ژن-2جدول پرایمرهاي پژوهشمشخصات مورد هاي

ژن شمارهنام

(Accession)
رفت توالی

(Forward)′
معکوس توالی

(Reverse)
قطعه طول

محصول
(product
length)

منبع

بی کاتپسین
(Ctsb)NM_007798

AGACCTGCTTACTTGCTGTG
ذوب 82/57:(Tm)دماي

درصدGC:50محتواي

GGAGGGATGGTGTATGGTAAG
ذوب 23/57:(Tm)دماي

درصدGC:52محتواي
15027

ال کاتپسین
(CtsL)NM_009984

GTGGACTGTTCTCACGCTCA
ذوب 97/59:(Tm)دماي

درصدGC:55محتواي

TATCCACGAACCCTGTGTCA
ذوب 37/58:(Tm)دماي

درصدGC:50محتواي
184

28

کنترل ژن
(Gapdh)NM_001289726

ACAGTCCATGCCATCACTGCC
ذوب 63:(Tm)دماي

رصددGC:57محتواي

GCCTGCTTCACCACCTTCTTG
ذوب 62:(Tm)دماي

درصدGC:57محتواي
26629

واکــنش انجــام Realبــراي Time-PCRســایبر کیــت از

SYBR®Premix)پـریمکس Ex Tag TM; TaKaRa, Japan)

واکنش شد. بهاستفاده 20نهـاییحجمدردوتاییصورتها

در مخلـوط.شـدندمانجـاچـاهکی96هـايپلیـتمیکرولیتـر

ــر میکرولیت ــه س ــامل ش ــنش ــد)،cDNA)10واک ــیمدرص ن

(غلظتمیکرولیتر رفت میکرولیتـر10پرایمر نیم و پیکومول)

(غلظـــت ــوس معکـ ــر ــول)،10پرایمـ ــر10پیکومـ میکرولیتـ

آب و روکــس مرجــع رنــگ میکرولیتــر نــیم ســایبرپریمیکس،

کوربت دستگاه طریق از پایش و تکثیر بود. ,RG-6000(مقطر

Corbett, Australia(.گرفت صورت ذیل زمانی برنامه با ،

اولیه:اول)مرحله سازي در10واسرشت دمـايدقیقـه

واسرشــتســانتیدرجــه95 دوم) مرحلــه -اتصــال-گــراد.

مرحله40گسترش؛ دو :چرخه دمايثانیه20-1اي 95در

ــراد؛ســانتیدرجــه ــاي30-2گ دم در ــه درجــه5/55ثانی

ژنـیسانتی قطعـه بـراي دمـاي33؛Ctsbگـراد در 56ثانیـه

قطعهگسانتیدرجه براي دماي40؛Ctslژنیراد در 60ثانیه

ژنسانتیدرجه قطعه براي بـهGAPDHگراد سوم) مرحله .

شـامل برنامه یک ذوب، دماي ترسیم در40منظور 95ثانیـه

شد.گسانتیدرجه انجام پروتکل انتها در راد

منظور ابتـداکمـیبه در ژن، بیـان میـزان کـاراییسـازي

PCR(PCRوپرایمرهــا Efficiency)افــزار نــرم توســط

LinRegPCRمحاسـبه مجـزا صـورت ذوببـه منحنـی شـد.

نمونـه و گرفـت قـرار بررسی آنمورد نمـودار کـه هـاهـایی

شدند. گذاشته کنار نبود، الگو با نرممنطبق کمک جنبا -افزار

چندبرابر،(Genex16.1)ایکس معیار با ژن نسبی Fold)بیان

)Changeــه ب ــروف (مع ــل ذی ــه معادل ــاس اس ــر Pfaffl(32ب

شد. محاسبه

§tarE:کــارائیPCRهــدف ژن قطعــات تکثیــر بــه مربــوط
(Ctsb, Ctsl)

§refEکارائی :PCRکنترل ژن قطعات تکثیر به مربوط
(GAPDH)

§treat)-(contarcp∆:یا) تقاطع نقطعه ژنctاختلاف بین (

,Ctsb)هدف Ctsl)کنترل گروه و مداخله تحت گروه در

§treat)-(conrefcp∆:یا) تقاطع نقطعه ژنctاختلاف بـین (

کنترل(GAPDH)مرجع گروه و مداخله تحت گروه در

آماري تحلیل و تجزیه

آزمودنی تعداد محاسبه پژوهشبراي نرمiهاي Gافزاراز

Powerمطالعـهاستفا3,1,9,2نسخه تـوان اسـاس بر شد. ده

آلفـاي80 خطاي اسـتاندارد05/0درصد، اثـر انـدازه ،1/1و

مقدار به گروه هر نمونه رو،بـه2/6حجم ایـن از آمـد. دسـت

شد. گرفته نظر در گروه هر براي نمونه هفت منظـورتعداد به

داده آماري نمودارهايتحلیل ترسیم و نـرمپژوهش افـزاراز

پـد شـد.8,4,3خهنسـiiگـراف شــاپیروازاسـتفاده -آزمـون

دادهبررسیبراي،iiiویلک توزیع بودن شد.هانرمال استفاده

واریـانس طریـقگـروهتساوي از مـوردivبـرونآزمـونهـا

از گرفت. قرار طرفـهبررسی یک واریانس همـراهvتحلیل بـه

داده تحلیل براي توکی تعقیبی وآزمون وزن بـه مربـوط هاي

ژن گـروهCTSLوCTSBهايبیان پـژوهشدر مـورد هـاي

i -Sample size
ii -GraphPad Prism
iii -Shapiro-Wilk
iv -Brown-Forsythe test
v -One Way ANOVA
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شد معنی.استفاده آزمونسطح براي کمتـرآمـاريهايداري

گرفته05/0از نظر شد.در

هایافته

شاپیرو آزمون اساس دادهویلک-بر کـه گردید -مشخص

) وزن متغیر به مربوط داده=P)232/0هاي بـهو مربوط هاي

گروه=279/0(P(CTSLو=P)CTSB)145/0متغیرهاي -در

هـم هسـتند. نرمـال توزیـع داراي پژوهش، مورد چنـین،هاي

آزمـون وزنبـروننتـایج متغیرهـاي داد، ،=398/0P(نشـان

CTSB)290/0(P=وCTSL)180/0(P=گروه مـورددر هاي

واریانس داراي هستندپژوهش .برابر

گروه وزن مداخلهمیانگین پروتکل طی پژوهش مورد هاي

نمودار گـروه1در وزن میـانگین اسـت. شـده هـايتوصیف

پروتکـل انتهـاي در پژوهش ومداخلـهمورد مقایسـه مـورد ،

بـا برابـر کنترل گروه وزن میانگین گرفت. قرار 35/24تحلیل

با برابر پرچرب غذاي گروه وزن میانگین و5/28گرم، گـرم،

تمرین گروه وزن بـا-میانگین برابر پرچرب گـرم5/26غذاي

مقایسه،دربود. پرچـربرویکرد غـذاي گروه وزن درمقدار

کنتـرل گـروه بـا (معنـی17قیـاس بیشـتر بـوددرصـد دار)

)001/0P=مقدار تمرین). گروه پرچرب-وزن بـهغذاي نسبت

کنتـرل گروه معنـی0/9گروه (غیـر بیشـتر بـوددرصـد دار)

)078/0P=هم تمرین). گروه وزن مقدار پرچـرب-چنین، غذاي

با قیاس پرچربدر غذاي معنـی5/7گروه (غیر کمتر -درصد

) بود ).=21/0Pدار)

گروه-1نمودار وزن مداخلهمیانگین پروتکل پژوهشطی مورد هاي

میانگینداده صورت به نمودار شده±هاي ارائه میانگین استاندارد معنینشان*اند.خطاي است.دهنده اختلاف بودن معدار -ینسطح
ازداري است.05/0کمتر

وزن) (افـزایش گیـري وزن مقـدار بیشـتر، ارزیابی iبراي

پروتکـل قبـل وزن از مداخلـه پروتکـل پایان وزن کسر یعنی

در کــه گرفـت قــرار بررســی مــورد قابــل2نمــودارمداخلـه،

وزن مقدار خلاصه، طور به است. کنترل،مشاهده گروه گیري

تمری گروه و پرچرب غذاي بـه-نگروه پرچـرب، ترتیـبغذاي

مقـدار32/11،57/15،85/13 مقایسـه، رویکـرد در بود. گرم

i -Weight gain

کنتـرل،وزن گـروه بـه نسبت پرچرب غذاي گروه 24/4گیري

بــا معــادل (33گــرم بــود بیشــتر مقــدار)=001/0Pدرصــد .

تمرینوزن گروه گـروه-گیري بـا مقایسـه در پرچـرب غذاي

با53/2کنترل، معادل (درصد22گرم بود .)=041/0Pبیشتر

وزنهم مقـدار تمـرینچنین گـروه در-گیـري پرچـرب غـذاي

پرچرب، غذاي با با71/1مقایسه معادل کمتر10گرم درصد

معنی ((غیر بود .)=22/0Pدار)

35

30

25

20

15
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P=**
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وزن-2نمودار مقدار گروهمقایسه پژوهشگیري مورد هاي

میانگینداده صورت به نمودار شدهخطا±هاي ارائه میانگین استاندارد معنینشان*اند.ي ودهنده اختلاف بودن عدمnsدار معنی به
است.معنی اختلاف بودن معندار ازداريیسطح است.05/0کمتر

نمودارهمان که نسـبی3گونه بیان است، شده داده نشان

کنتـرلCTSBژنِ گروه با مقیاسه در پرچرب غذاي گروه در

(برابر3/5 بود هم=0001/0Pبیشتر ایـن). نسـبی بیان چنین،

تمرینی گروه در غـذاي-ژن گـروه بـا قیـاس در چرب غذاي

(49پرچرب، بود کمتر بـر=P).013/0درصد بهتر، عبارت به

ژنِ بیـان پرچـرب، غذاي وCTSBاثر یافـت زیـادي افـزایش

کرد. جلوگیري افزایش این از حدي تا ورزشی تمرین

بی-3نمودار کاتپسین ژن نسبی گروه(CTSB)بیان پژوهشدر مورد هاي

میانگینداده صورت به نمودار شده±هاي ارائه میانگین استاندارد برابرخطاي چند معیار با ژن نسبی بیان Fold)اند. change)کنترل ژن به نسبت

GAPDH.است شده معنینشان*تعیین اختلافدهنده بودن معنیnsودار عدم معنی است.به اختلاف بودن معندار ازداريیسطح 05/0کمتر

است.
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نســبی گــروهCTSLژنِبیــان پــژوهشدر مــورد هــاي

معنی (اختلاف نداشـت یکـدیگر با عبـارت).=35/0pداري بـه

معنـی تغییـر ورزشـی تمـرین و پرچرب غذاي دردیگر، داري

ژنِ (نمودارنکایجادCTSLبیان ).4رد

ال-4نمودار کاتپسین ژن نسبی گروه(CTSL)بیان پژوهشدر مورد هاي

میانگینداده صورت به نمودار شده±هاي ارائه میانگین استاندارد برابرخطاي چند معیار با ژن نسبی بیان Fold)اند. change)کنترل ژن به نسبت

GAPDH.است شده معنیnsتعیین عدم معناي گروهدابه بین اختلاف است.ر معنها ازداريیسطح است.05/0کمتر

بحث

پرچـربیافته غـذاي بـا تغذیه داد، نشان پژوهش این هاي

مـوش در چـاقی بروز ژنموجب نسـبی بیـان افـزایش و هـا

CTSBمعنی تغییر ولی ژنگردید بیان در ایجادCTSLداري

هم بیـانکرد. افـزایش از اسـتقامتی تمـرین درCTSBنچنین،

حـديموش تـا بودنـد، پرچـرب غـذایی رژیـم داراي که هایی

کرد، معنیممانعت تغییر ژنلیکن بیان میزان در CTSLداري

نکرد. ایجاد

موش وزن میانگین داد، نشان پژوهش این کـهنتایج هایی

کنتـرل، گـروه بـا قیـاس در داشـتند، پرچرب غذایی 17رژیم

(معنی یافت.درصد افزایش افـزایشدار) مقـدار حـال، ایـن بـا

موش پرچـرب،وزن غـذاي رژیـم داشـتن بـر علاوه که هایی

معنـی (غیـر درصـد نه داشتند، استقامتی افـزایشتمرین دار)

تایبـات و هاریر بـا2010(سـالiیافت. مـروري مطالعـه در (

مـدل در پرچـرب غـذاي از ناشی چاقی مـوش،موضوع هـاي

وزن بـه25الی10افزایش را متوسـطدرصد چـاقی عنـوان

کرده می33اند.تلقی معیار این اساس کـهبر داشـت بیـان توان

دچارموش بودند، کرده مصرف پرچرب غذاي صرفاً که هایی

شده چـاقچاقی اثـر بـر دلالت که پرچـرباند غـذاي کننـدگی

هم دارد. شده میتجویز کـهچنین، گروهـی داشـت، بیان توان

i -Hariri and Louise Thibault

پرچرب، غذاي مصرف بر دادهعلاوه انجـام استقامتی تمرین

مـی یافته این نشدند. چاقی دچار ایـنبودند، بـر دلالـت توانـد

از ناشـی چـاقی بـروز از اسـتقامتی تمـرین کـه باشـد داشته

است. کرده ممانعت پرچرب غذاي مصرف

موششاخص در چاقی احراز براي که اسـتفادهرایجی ها

لیشود،می يiiشاخص درمحاسبه لیاست. چـاقی،شاخص

مـی بـرآورد دم) ابتـداي تـا پـوزه (از قـد و وزن اسـاس -بر

موش34شود. روي بر شاخص این حال، این صـحراییبا هاي

است گرفته قرار تایید مورد و آزمایش بـرهم33.(رت) چنـین،

مـوش از کـه مطالعاتی اغلب شده، انجام جستجوهاي -اساس

می بهره آزمودنی عنوان به سوري ازهاي لیشاگیرند، خص
نکرده استفاده بدنی ترکیب برآورد منظور همین35-37اند.به بر

نشد. استفاده شاخص این از حاضر مطالعه در اساس،

آنزیمـی فعالیـت افـزایش و بیان افزایش گذشته، مطالعات

CTSBموش احشائی چربی بافت در ازرا ناشـی چـاق هـاي

نموده گزارش پرچرب ی6،7،12-14انـد.غذاي بـا هـايافتـهمطـابق

بیـان افـزایش پـژوهش، ایـن در گذشـته، درCTSBمطالعات

شــدند، چـاقی دچـار کــه پرچـرب غـذاي گــروه چربـی بافـت

می نظر به شد. افـزایشمشاهده زیربنـاي سـازوکار که رسد

التهابیCTSBبیان شرایط به مربوط پرچرب تغذیه از ناشی

می بروز بدن چربی افزایش اثر بر که 13یابد.است

ii -Lee index

ژن
بی

س
نن

بیا
(C

TS
L/

G
A

PD
H

)

P

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

68
34

84
4.

13
99

.2
2.

4.
4.

7 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

em
.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

16
 ]

 

                             7 / 12

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.16834844.1399.22.4.4.7
https://ijem.sbmu.ac.ir/article-1-2753-en.html


دادهمطا نشان انسـولینیلعات مقاومـت و التهـاب کـه انـد

سازوکار طریق از چاقی از مـیمیـانجیCTSBناشی -گـري

ســلول هــایپرتروفی بــا چــاقی،شــود. از ناشــی چربــی هــاي

لیزوزوم مینفوذپذیري افزایش سلول در موجـبها کـه یابـد

میCTSBنشت سیتوزول دورن به لیزوزوم ازاز کـه شـود

د اختلال گونـهطریق تولیـد افـزایش و میتوکندري عملکرد -ر

سـلول مرگ موجب فعال اکسیژنی ایجـادهاي و چربـی هـاي

مـی چربـی بافـت در شـکل تاجی عـلاوهبـه127،شـود.ساختار

CTSBموجـب چربی بافت به ماکروفاژها فراخوانی طریق از

سایتوکائین یـاافزایش بـروز نتیجـه در و التهـابی پـیش هاي

مـی التهاب داده6،7،12،38،39شـود.تشدید نشـان دیگـر، طـرف از

بیان التهابی پیش عوامل است، چربیCTSBشده بافت در را

می چرخـه13کند.القأ ترتیـب، ایـن (بیمـاريبه کاتپسـیني -زا)

چاق چربی بافت در میالتهاب شکل صـورتها بـه کـه گیـرد

نیم ظهور چربی، سلول مرگ باعث وموضعی شکل تاجی رخ

د مقاومــتالتهـاب بــروز موجـب نهایــت در و چربـی بافــت ر

بیمــاري بــروز و (ســندرمانســولینی چــاقی بــا مــرتبط هــاي

می 40شود.متابولیک)

این توجه جالب پژوهشموضوع سـالکه، در 2019گران

ارتباط2020و ،CTSBو سـلول سـطح در لیپـولیز اختلال و

داده نشان را چربی کـردهآن13،15اند.بافت گـزارش کـهاهـا نـد

CTSBسلول در یافته پـريافزایش تجزیه موجب چربی هاي

یک سـلولiلیپین در لیپیـدي قطره پوشش مسئول -(پروتئین

می چربی) نشتهاي و پایه لیپولیز افزایش آن نتیجه که شود

اسـت. خـون گـردش بـه چربـی بافت از آزاد چرب 13،15اسید

بـه خـون گـردش در یافتـه افزایش چرب خـوداسید ازنوبـه

موجـب کبد) در رسوب (همچون مختلف سازوکارهاي طریق

چـاقی بـا مـرتبط عـوارض بروز و انسولینی مقاومت تشدید

41شود.می

می فوق، مطالب اساس افـزایشبر کـه؛ داشـت بیـان توان

بیمـاريCTSBبیان عامل چاقی، و پرچرب تغذیه از زاناشی

می محسوب انسولینی مقاومت و التهاب القاء ایـنشوددر از .

آنـزیم ایـن فعالیـت و بیان افرایش از جلوگیري (CTSB)رو،

می را چاقی شرایط ازدر پیشـگیري رویکـرد عنـوان به توان

گرفت.بیماري نظر در چاقی با مرتبط هاي

ژنیافته بیـان میـزان کـه بـود ایـن مطالعـه ایـن اصلی ي

CTSBموش چربی بافت پرچرب،در تغذیه بر علاوه که هایی

i -Perilipin 1

پرچـرب، غـذاي گـروه بـا قیـاس در داشتند، استقامتی تمرین

بیان یافته، این بود. استقامتیکمتر تمرین بازدارندگی نقش گر

بیان افزایش است.CTSBدر پرچرب غذاي از ناشی

می سـازوکارهايتصور طریـق از استقامتی تمرین شود،

بیـان مهـار موجـب التهـاب، کـاهش و وزن کـاهش با مرتبط

CTSBتمرین که داد نشان پژوهش این قبلی یافته است. شده

از ناشـی چـاقی) (و وزن افـزایش از زیـادي حد تا استقامتی

شـده گـزارش دیگـر سـوي از کـرد. جلوگیري پرچرب غذاي

افـزایش برابـر در مهـاري اثـر اسـتقامتی تمرینـات کـه است

دارد. چربی بافت در التهابی پیش می4342،عوامل توانبنابراین،

دادپ ازیشنهاد جلوگیري طریق از احتمالاً استقامتی تمرین که

بیــان افــزایش مهــار موجــب التهــابی عوامــل و وزن افــزایش

CTSBموش چربی بافت شـدهدر پرچـرب تغذیه داراي هاي

هم میاست. سازوکارهاییچنین از یکی که کرد استدلال توان

انسـولی مقاومـت از پیشـگیري باعث استقامتی تمرین وکه نی

می چاقی با مرتبط بیانعوارض مهار به مربوط احتمالاً شود،

CTSB.است احشائی چربی بافت سطح در

اســقامتی، تمـرین و پرچـرب غـذاي حاضـر، پـژوهش در

معنـی نسـخهتغییر سـطح در در ژنداري درCTSLبـرداري

گذشـته مطالعات حال، این با نکرد. ایجاد احشائی چربی بافت

داده ژناند،نشان بیـان پرچـرب، غـذاي از ناشی چاقی اثر بر

CTSLسطح پروتئینmRNA6،14در می12و ایـنافزایش یابد.

ژن بیـان ارزیـابی نحوه در تفاوت به مربوط احتمالاً اختلاف

کــارائی پــژوهش ایــن در ژنPCRباشــد. بیــان محاســبه در

دقـت) افزایش (و اندازه کاهش موجب احتساب این شد. لحاظ

ب میمیزان ژن کیتهم44شود.یان اسـتفادهچنین، مـورد هـاي

اندازه گذشـتهبراي مطالعات و پژوهش این در ژن بیان گیري

شرکت میاز تصور مجموع در است. شده تهیه متفاوت -هاي

در تـداخل موجـب احتمـالاً کنتـرل، قابل غیر متغیرهاي شود،

یافته در اختلاف بروز موجب و ونتایج حاضـر پـژوهش هاي

نتیجـهم بنـابراین، اسـت. شده گذشته دقیـقطالعات درگیـري

ژن بیان تغییر تغذیـهCTSLمورد و اسـتقامتی تمرین اثر بر

دارد. آینده در بیشتري مطالعات به نیاز پرچرب

مدل استقامتیدر تمرین موشی، دو-هاي بـه اغلب هوازي

می تجویز و1شود:شیوه تردمیل روي بر دویدن دویدن2) (

ــردانروي گ ــیوه.iiچــرخ ش ــژوهشدر پ ــن ای در ــه ک اول ي

مــوش شــد، برنامــهاســتفاده طبــق توســطهــا قبــل از کــه اي

ii -Wheel running
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میپژوهش تعیین مـیگر تمـرین حـالیشود، در درکننـد، کـه

موششیوه دوم، پژوهشي دخالت کمترین با و آزادانه گـرها

می داده45کنند.تمرین نشـان چـرختحقیقـات مـدل در کـه انـد

د مـوشگردان تردمیـل، مـدل بـا قیـاس زیـادر مـدت بـه هـا

می تمرین کمتر سرعت با و بیشتر) بر(مسافت دلالت که کنند؛

حـال، ایـن بـا دارد. کمتر شدت و بیشتر حجم با تمرین انجام

داده نشان تحقیقات ایـننتایج از ناشی متابولیکی اثرات که اند

به تمرین، مدل کاهشدو و وزن کاهش مورد در چربـیویژه

است. شـدت46مشابه بهتـر مدیریت منظور به پژوهش این در

شد. استفاده تردمیل شیوه از تمرین حجم و

دهههم در شدتچنین، با تناوبی هاي تمرین نقش اخیر، ي

بیماري و وزن کاهش در چاقی،زیاد با مرتبط متابولیکی هاي

گرفتـه قـرار توجـه مـورد زمـان در جـویی صـرفه دلیـل به

مشابه91است. نتایج مطالعات، ایـنبرخی مفید اثر مورد در اي

مشخصه بر تناوبی) و تداومی (یعنی ورزشی تمرین مدل -دو

بیماري و چاقی دادههاي نشـان چاقی با مرتبط بـا47انـد.هاي

سازگاري زمینه در مطالعات ناشـیوجوداین، متابولیکی هاي

محدود چربی بافت سطح در شدید تناوبی تمرینات واز است

است. بیشتر مطالعات به نیاز رو، این از

پیشـگیري (یا بازدارنده اثر مطالعه، این تمـریندر کننـده)

کاتسپین بیان از موشاستقامتی در غذايها طریق از که هایی

بررسـی مـورد بودنـد، شـده گرویده چاقی سمت به پرچرب

چـاق حـین اسـتقامتی تمـرین اثر بهتر، عبارت به گرفت. قرار

آزمودنی چـاقی.شدن بـه ابـتلا از پـس ونـه و شد بررسی ها

این بیان در استقامتی تمرین درمانی) (یا کاهنده اثر بنابراین،

هـمکاتپسین ماند. نامشخص امکـانها مطالعـه ایـن در چنـین

کاتپسـیناندازه آنزیمـی فعالیـت و پـروتئین میـزان هـا،گیري

پذی پژوهش محدودیت عنوان به که نشد میمیسر شـود.رفته

تمـرینهم اثـر زمینـه در تحقیـق پیشـینه نبـود دلیـل به چنین

کاتپسین این بیان بر نتیجهاستقامتی درگیريها، قـاطعی هـاي

یافته نگرفت.مورد صورت شده، مشاهده هاي

گیرينتیجه

غـذایی رژیـم کـه داد نشان پژوهش این نتایج مجموع، در

چـاق اثـر داراي شده، تجویز مقابـلکنپرچرب در و بـود نـده

غـذاي از ناشـی چـاقی بـروز از شده تجویز استقامتی تمرین

ژن بیان کرد. جلوگیري غـذايCTSLپرچرب مصرف اثر بر

ایـن بـا نشد. تغییر دچار استقامتی ورزشی تمرین و پرچرب

ژن بیان موشCTSBحال، چربی بافت اثـردر بـر کـه هـایی

افزا بودند، شده چاق پرچرب غذاي یافـت.مصرف بارزي یش

اینمهم حـديتر تـا توانست شده تجویز استقامتی تمرین که،

ژن مـورد در پرچـرب غـذاي از ناشی بیان افزایش CTSBاز

کند. پیشگیري

بیمـاري نقـش گذشـته مطالعـات که آنجا درCTSBزااز

کـرده اثبات را انسولینی مقاومت و التهاب مـیالقاء تـوانانـد،

یک که کرد مکانیسماستدلال از ازی اسـتقامتی تمرین که هایی

بیماري و عوارض آن پرچـربِطریق تغذیـه بـا مـرتبط هـاي

میچاق پیشگیري را بیـانکننده مهـار بـه مربوط احتمالاً کند،

است.CTSBژن احشائی چربی بافت سطح در

در:سپاسگزاري مصـوب پژوهشـی طـرح از مسـتخرج مقالـه ایـن

الع االله آیت مـیدانشگاه بروجردي سـمات:ظمی (کـد -15664باشـد

انجـام13826 در همراهـی سـبب بـه فـروتن یزدان آقاي جناب از .(

تداخلپروتکل به مربوط میهاي تشکر پژوهش جنـابهاي از شود.

مشـاوره ارائه سبب به بهمنی مهدي انـدازهدکتر در سـازنده -هـاي

میگیري قدردانی آزمایشگاهی شود.هاي

منافع در هیچ:تعارض که دارند می اعلام تعارضنویسندگان گونه

ندارد. وجود پژوهش این در منافع در
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Abstract
Introduction: In high-fat diet-induced obesity, the levels of cathepsin L (CTSL) and cathepsin B

(CTSB) increase in adipocytes, resulting in insulin resistance in the adipose tissue. In this study,
the preventive effect of endurance training on the gene expression of CTSL and CTSB was
investigated in the adipose tissue of mice with a high-fat diet. Materials and Methods: Twenty-one
male mice (age: four weeks, weight: 12 g) were assigned to three groups, including control (n=7),
high-fat diet (HFD) (n=7), and endurance training/high-fat diet (ET-HFD) (n=7). The mice of the HFD
group were fed HFD (42% fat) for 12 weeks. The mice in the ET-HFD group, along with HFD feeding,
were submitted to continuous endurance training on a treadmill for six weeks (five sessions per
week), with a progressive increase in intensity and volume. The real-time polymerase chain
reaction (PCR) assay was used to assess the gene expression of CTSL and CTSB. Results: The
HFD was fattening (P=0.001). The gene expression of CTSL did not significantly change in the
groups (P=0.118). However, the gene expression of CTSB increased fivefold in the HFD group as
compared to the control group (P=0.001). The increase in the level of CTSB was 50% lower in the
ET-HFD group compared to the HFD group (P=0.013). Conclusion: Endurance training could
partially prevent the upregulation of CTSB induced by a high-fat diet. It seems that the preventive
effect of endurance training against obesity-related complications is partly due to the inhibition of
CTSB expression in the adipose tissue

Keywords: Obesity, Lysosome, Autophagy, Insulin Resistance
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