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 مقاله پژوهشی

 MMP-9و  TGF-β1رچرب بر پُ ییغذا می( و رژHIITبا شدت بالا ) یتناوبهای نیزمان تمرهم ریتأث

 نر یهارت یرپوستیز یبافت چربدر  MMP-2و 
 1ییرزای، بهمن م1یمحب دیحم، 1یمیحک دایو

 

 چکیده
 

 بروزیف شرفتیورزش بر پ رینقش دارد؛ اما تأث یدر چاق نیلگلوکز و مقاومت به انسو سمیدر اختلال متابول یبافت چرب بروزیف مقدمه:

رچرب بر پُ ییغذا میبا شدت بالا و رژ یتناوب هاینیزمان تمرهم ریتأث یهدف بررس مطالعه با نیهنوز ناشناخته است. ا یبافت چرب

TGF-β1  وMMP-9  وMMP-2 نر انجام شد. هایرت یرپوستیز یدر بافت چرب 

(، رژیم HFD) رچرب(، رژیم غذایی پNDُ) گروه، رژیم غذایی معمولی 4صورت تصادفی به ژاد ویستار بهسر رت نر ن ها:روش

( HFD+HIIT) تناوبی با شدت بالا های+تمرینرچرب( و رژیم غذایی پND+HIITُ) تناوبی با شدت بالا هایغذایی معمولی+ تمرین

 5/2استراحت فعال  ۀدرصد حداکثر ظرفیت دویدن و دور 09ت معادل شامل هشت مرحله فعالیت با شد HIITتقسیم شدند. پروتکل 

ی هاساعت پس از آخرین جلسه تمرین، نمونه 44جلسه در هفته( بود.  5) هفته 12مدت به MRCدرصد 59ای با شدت معادل دقیقه

گیری وسترن بلات و برای اندازهاز روش  TGF-β1گیری میزان بیان پروتئین آوری شدند. برای اندازهچربی زیرپوستی و خون جمع

MMP-9 ،MMP-2.انسولین از روش الایزا استفاده شد ، 

، مقاومت به انسولین همراه بود TGF-β1،MMP-9  ،MMP-2دار میزان نتایج نشان داد القای چاقی با افزایش معنی ها:یافته

(9991/9P< و در مقابل تمرین تناوبی با شدت بالا به همراه رژیم غذایی ) ُرچرب موجب رچرب نسبت به گروه رژیم غذایی پُپ
 (. >9991/9Pشود )، مقاومت به انسولین میTGF-β1،MMP-9  ،MMP-2دار میزان کاهش معنی

اختلالات  شیبر افزا رانهیشگیو اثر پ فیرا تضع یبافت چرب بروزیف شرفتیبا شدت بالا، ممکن است پ یتناوب نیتمر گیری:نتیجه

 رچرب داشته باشد.پُ ییغذا میاز رژ یاشگلوکز ن سمیمتابول

 

 نیبا شدت بالا، مقاومت به انسول یتناوب هاینیتمر ناز،یمتالوپروتئ کسیماتر ،یبافت چرب بروزیفواژگان كلیدی: 
 

 

   

                                                           
 رانیرشت، ا لان،یدانشگاه گ ،یو علوم ورزش یبدن تیترب یدانشکده  ،یورزش یولوژیزیگروه ف -1

کی، پست الکترون۶۶۳۳۴۶۹۱۱۴: یکدپست ،یو علوم ورزش یبدن تیدانشکده ترب لان،یگ دانشگاه ،فارس جیرشت، بزرگراه خل :نشانی :
mohebbi@guilan.ac.ir 
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 ...مي( و رژHIITبا شدت بالا ) یتناوب یهانيزمان تمرهم ريتأث :همکاران و محبی

 مقدمه

تحرک و مصرف رژیم سبک زندگی کم ۀافزایش شیوع چاقی نتیج
ن بلکه در سالارکالری است و شیوع آن نه تنها در بزرگغذایی پُ 

. چاقی ارتباط [1]گیری رو به افزایش است طور چشمکودکان نیز به
های قلبی نزدیکی با اختلالات متابولیکی، نظیر دیابت، بیماری

ها و انواع خاصی از سرطان 1عروقی، بیماری کبد چرب غیر الکلی
گذشته، نقش مهم و حیاتی بافت چربی  ۀ. در طول چند ده[2]دارد 

. [3] در ایجاد اختلالات متابولیکی مرتبط با چاقی شناخته شده است
انرژی به شکل  ۀ( محل اولیه ذخیرWATبافت چربی سفید )

ریز فعال نقش مهمی درون ۀعنوان یک غدگلیسیرید است و بهتری
دلیل خاصیت و به [4]کند ی ایفا میدر تنظیم هموستاز انرژ

های متابولیکی از جمله که دارد در پاسخ به محرک 2یاپلاستیسیته
 3رژیم غذایی و ورزش، برای تنظیم هموستاز انرژی، بازسازی

. در چاقی به دلیل در دسترس بودن بیش از حد مواد [5]شود می
مغذی، هموستاز ذخایر بافت چربی زیر جلدی و احشایی مختل 

کند و در نهایت موجب گسترش پاتولوژیک ماتریکس خارج می
ب و تجمع چربی (، فیبروز بیش از حد بافت، التهاECMسلولی )

( بافت چربی ECM. ماتریکس خارج سلولی )[6]شود اکتوپیک می
طور مداوم در حال بازسازی یک ساختار پیچیده و پویا است که به

و در عملکردهای مهم سلولی مانند اتصال، مهاجرت،  [7]است 
ها و همچنین فرآیندهای بنیادین بافت از جمله تکثیر و تمایز سلول
. ماتریکس خارج سلولی [4] نقش مهمی دارد تشکیل عروق جدید
(، فیبرونکتین، الاستین، I, VIIها )توسط کلاژن در بافت چربی عمدتاً
شود ( و مقدار کمی از لامینین تشکیل میGAGگلیکوزآمینوگلیکان )

و اجزای آن توسط عوامل کلیدی  ECMو مدولاسیون گردش  [0]
های بافتی ( و مهارکنندهMMPsکه شامل ماتریکس متالوپروتئینازها )

 . [0]شود شود، تنظیم می( میTIMPsزها )متالوپروتئینا

ای از اندوپپتیدازهای ( خانوادهMMPsماتریکس متالوپروتئینازها )
 ECMکلسیم و بازیگران اصلی درگیر در بازسازی _وابسته به روی

هستند که دارای فعالیت پروتئولیتیکی در هر دو شرایط فیزیولوژیکی 
اتصالات خارج سلولی را  ۀو پاتولوژیکی هستند که توانایی تجزی

های پیشرفت بیماری ۀو نقش مهمی در مراحل اولی [19]دارند 
 [11]کنند مرتبط با چاقی ایفا می

                                                           
1 .NAFLD 
2 .plasticity 
3. Remodeling 

شناخته شده است که از میان آنها  MMPنوع  24 تا به امروز حدوداً
( عمدتاً مسئول تخریب کلاژن نوع MMP-9و  MMP-2ژلاتینازها )

IV یک جزء اصلی(ECM  )[12] هستند. MMP-2  وMMP-9  در
ها در بافت چربی وجود دارند استرومای عروق و اطراف آدیپوست

توانند تا حدی ها میMMP این است که هر دو این ۀکه نشان دهند
و گسترش تراکم عروقی در بافت چربی  ECMمسئول بازسازی 

زایی و تمایز . علاوه بر این، نقش مهمی در رگ[13]باشند 
توانند منجر به بالغ دارند که می های چربیها به سلولآدیپوسیتپره

 .[12، 14]چربی شوند  ۀرشد تود
( TGF-βبتا ) ۀدهند تغییر از سوی دیگر سطح فاکتور رشد

کند های مختلف کنترل میهای مرتبط با رشد را در بافتعملکرد
[11] .TGF-β ( سه ایزوفرم β1، β2،β3دارد که ایزوفرم ) TGF-β1 

نقش کلیدی در بازسازی ماتریکس خارج سلولی بافت چربی ایفا 
عنوان یکی از دو مسیر اصلی در تنظیم فیبروز بافت بهکند و می

طور مشابه، هم در انسان و هم در . به[15] چربی شناخته شده است
در گردش  TGF-β1های حیوانی در شرایط چاقی، سطوح مدل

. نتایج [16] ستهای چربی بسیار بالا گزارش شده اخون و بافت
باعث  TGF-β1پژوهشی نشان داده است که مهار فارماکولوژیک 

های مرتبط در بافت چربی به همراه کاهش بیان ژن ۀکاهش تود
 .[17] شودبافت چربی می ECMبازسازی 

تا به امروز هیچ درمان هدفمندی برای کاهش یا معکوس کردن 
فیبروز بافت چربی وجود ندارد و برخی از تحقیقات فیبروز بافت 

و  [14] فرآیندی غیر قابل برگشت در انسان چربی ناشی از چاقی را
اند. اما شواهد جدید نشان دادند توصیف کرده [10، 29] جوندگان
 ECMورزشی ممکن است نقش مهمی در بازسازی  هایکه تمرین
رچرب، داشته باشد و پیشرفت فیبروز پُ  های با رژیم غذاییدر موش

های حیوانی معکوس کند و با تغییر بیان ژن بافت چربی را در مدل
به گسترش سالم بافت چربی و حفظ سلامت  ECMاجزای 

 .[21-24] متابولیکی کمک کند
ورزشی  هایهای تمرینی از جمله شدت، مدت و نوع تمرینمؤلفه

. تمرین تناوبی [25]ثر هستند ؤهای بافت چربی مدر ایجاد سازگاری
های فیزیولوژیکی دلیل کارایی زمانی و پاسخ( بهHIITبا شدت بالا )

بیشتر مورد توجه  ورزشی اخیراً هایمتمایز در مقایسه با دیگر تمرین
های متابولیکی مشابه سازگاری ها. این تمرین[26]قرار گرفته است 

 تر به همراه داردتداومی با شدت متوسط در زمان کوتاه هایتمرین
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 (4 )شماره 44 دوره ؛0413 آبان و مهر .ايران متابوليسم و ديابت مجله

 

و مقاومت به انسولین را مستقل از تأثیرات آن بر میزان کاهش  [27]
 . [24، 20]بخشد وزن چربی بدن بهبود می

تمرینی ورزشی  ۀبا این حال، اینکه آیا و/یا چگونه شدت یک برنام
های تطبیقی را در بافت چربی زیر پوستی تغییر ممکن است پاسخ

بر سطوح آدیپوکین  HIITدهد، همچنان مبهم است. اثرات متفاوت 
ن این احتمال را های جوندگاچربی در مدل ۀدر گردش و انداز

تری را در های قویممکن است سازگاری HIITکند که مطرح می
(. بنابراین، پژوهش حاضر با [39]بازسازی بافت چربی ایجاد کند

تمرین تناوبی با شدت  ۀزمان یک دورهدف تعیین بررسی تأثیر هم
 رچرب بر فاکتور رشد تغییردهنده بتا و میزانبالا و رژیم غذایی پُ 
MMP-9, MMP-2 های نر در بافت چربی زیر پوستی موش

 و اجرا گردید. طراحی
 

 ها روش
آزمون بود. بدین روش تحقیق حاضر از نوع تجربی با طرح پس

از انستیتو پاستور ایران  ای(هفته 6سر رت نر نژاد ویستار ) 24منظور 
انتقال به محل اجرای پژوهش تحت شرایط  تهیه شدند و پس از

الی  49، رطوبت 22±5ایط یکسان )دمای محیطکنترل شده در شر
، دسترسی آزاد به آب 12:12درصد، چرخۀ تاریکی و روشنایی  59
تایی(  3صورت کربنات بههای پلُیغذای مخصوص رت در قفس و

 داری شدند. و عاری از هر آلودگی و بیماری نگه

های در پژوهش حاضر به کلیۀ ملاحظات اخلاقی و دستورالعمل
ی حیوانات آزمایشگاهی در تمامی مراحل پژوهش عمل شد دارنگه

د و فرایند کلی پژوهش توسط کمیتۀ اخلاق دانشگاه گیلان با کُ
 14ها پس از تأیید شد. رت IR.GUILAN.REC.1402.042اخلاقی 

روز تمرین روی نوار  5روز سازگاری با محیط جدید )شامل 
شروع مطالعه  قبل از 93/153±24/1گردان( و با میانگین وزنی 

رژیم ، (NDرژیم غذایی استاندارد )گروه:  4طور تصادفی به به
رژیم غذایی استاندارد+تمرین تناوبی با (، HFD) غذایی پرُچرب

رژیم غذایی پرُچرب+تمرین تناوبی با (، ND+HIIT) شدت بالا
 ( تقسیم شدند.ND+HIIT) شدت بالا

مدت پرُچرب بهگروه رژیم غذایی استاندارد و گروه رژیم غذایی 
 79درصد چربی، 19ترتیب رژیم غذایی استاندارد )شامل هفته به 12

( و رژیم غذایی درصد از پروتئین 29درصد از کربوهیدرات و 
درصد  29درصد چربی )مشتق از چربی حیوانی(، 69پرُچرب )شامل

. [31]پروتئین( را مصرف نمودند  درصد 29کربوهیدرات و 

صورت آزادانه پژوهشی به دسترسی به آب و غذا نیز در طول دورۀ
ها در طول دورۀ وزن رتو برای محاسبه روند تغییر وزن،  بود

مداخلات رژیم غذایی . شدگیری و ثبت میاندازه ر هفتهپژوهش ه
 زمان شروع گردید.صورت همهای ورزشی بهو تمرین

 

 پروتکل تمرینی
مدت روز به 5مدت های تمرینی بههای گروهدر مرحلۀ آشنایی رت

متر در دقیقه  5دقیقه )در روز اول، حیوانات با سرعت  15الی  19
در دقیقه در روز افزایش یافت( با متر  1راه رفتند سپس سرعت 

. سپس آزمون [32]نحوۀ دویدن بر روی نوارگردان آشنا شدند 
( اجرا شد. این آزمون شامل تمرین 1MRCحداکثر ظرفیت دویدن )

 متر در دقیقه 19بندی شده )بدون شیب( بود که با سرعت درجه
متر در دقیقه، تا زمان  3دقیقه  3تدریج سرعت هرشروع شد و به

خستگی افزایش یافت. خستگی به معنی عدم توانایی دویدن و رفتن 
تحریک مکانیکی )برس نرم(  5به فضای انتهای نوارگردان پس از 

دقیقه تعریف شد. میزان سرعت در آخرین مرحله  1در عرض 
دویدن بر روی نوارگردان ثبت عنوان حداکثر سرعت تکمیل شده به

منظور اعمال اضافه بار هفته یکبار به 2هر  MRS. آزمون [33] شد
 براساس سرعت جدید تغییر داده شد هایتکرار شد و شدت تمرین

درون گروهی بین حیوانات  MRCبا توجه به اینکه تغییرات  [34]
های یک بود، پروتکل ورزشی در تمام موش درصد 19کمتر از 

 بود.  گروه آزمایشی یکسان
جلسه در هر هفته طراحی شد  5هفته و  12مدت به HIITپروتکل 

ای با شدت معادل دقیقه 5/2فعالیت  ۀو شامل اجرای هشت مرحل
 و m/min33 =ND+HIIT )میانگین سرعت  MRCدرصد  09

m/min24 =HFD+HIIT) ای با دقیقه 5/2استراحت فعال  ۀو با دور
 m/min14 ت )میانگین سرع MRCد درص59شدت معادل 

=ND+HIIT  و m/min15 =HFD+HIIT)  و تمام جلسات با بود
 متر 5کردن با سرعت  دقیقه سرد 5کردن شروع و با  دقیقه گرم 19

مدت روز در هفته به 5های کنترل نیز در دقیقه پایان یافت و گروه
 .[35] شدنددقیقه روی نوار گردان خاموش قرار داده می 39

 بردارینمونه
 44 مدتها بهای تمامی گروهههفته تمرین، رت 12 ۀپس از دور

ساعت  12-19ساعت پس از اتمام آخرین جلسه تمرین و پس از 
( mg.kg 19-1) ( و زایلازینmg.kg 49-1) با محلول کتامینناشتایی 

                                                           
1 maximal running capacity 
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های خونی نمونهبیهوش شده و  تزریق درون صفاقیصورت به
های بطن راست قلب حیوان گرفته و سرم نمونه طور مستقیم ازبه

. دقیقه( جدا شد 15مدت به g 3000) با سرعت  با سانتریفیوژخونی 
پای راست  1کشاله ران ۀبافت چربی زیر پوستی از ناحی ۀنمون

برداشته و پس از شستشو با سرم نرمال سالین با استفاده از ازت مایع 
گراد سانتی ۀدرج -79منجمد شده و سپس در فریزر با دمای 

 داری شدند.نگه
 

 متغیرهای بیوشیمیاییگیری اندازه
از روش الایزای   MMP-2وMMP-9 برای سنجش میزان انسولین، 
 Rat Insulin ELISAترتیب( )به هایساندویچی با استفاده از کیت

Kit  وRat MMP-2 (Matrix Metalloproteinase) ELISA Kit و 
Rat Total MMP-9 ترتیب(با شماره کاتالوگ )بهMBS724709  ،

E-EL-R0618، DY8174-05 نانوگرم بر  91/9ترتیب( با دقت )به
لیتر تهییه گرم بر میلینانو 59لیتر ونانوگرم در میلی 10/9لیتر و میلی

 ، MyBioSource ،RnDSystemsترتیب()به شده از شرکت
Elabscience  .مطابق با روش مندرج در برشور کیت استفاده شد

لوکز )شرکت پارس گیری گلوکز از کیت گهمچنین برای اندازه
گرم بر میلی 5ایران( به روش گلوکز اکسیداز با حساسیت  آزمون،

هومئوستاز  گیری شد. مقاومت به انسولین، مطابق مدلاندازه لیترمیلی
صورت نسبت انسولین به( IR-HOMA)ارزیابی مقاومت به انسولین 
لیتر(/ یگرم بر دسمیلی)گلوکز ناشتا ×لیتر(ناشتا )میکرو واحد بر میلی

 . [36] ( محاسبه شد2439
بافت  TGF-β1در این مطالعه برای سنجش میزان سنتز پروتئین 

 19هموژنه  ۀابتدا، برای تهی بلات استفاده شد.از روش وسترن چربی
حجم بافت چربی از بافر ریپا )شرکت سیگما( حاوی  وزنی درصد

پروتئین  پروتئاز کوکتیل )سیگما( استفاده شد و غلظت تام ۀمهارکنند
پروتئین موردنظر  گیری شد. سپسبا روش برآدفورد )سیگما( اندازه

آکریل آمید حاوی سدیم دودسیل پلیۀ کنند درصد دناتوره19در ژل 
با دستگاه الکتروفورز تفکیک گردید. بعد از تفکیک،  2سولفات

دی فلوراید سیگما  باندهای پروتئینی بر روی غشای پلی وینیلیدین
بادی اولیه خرگوشی آنتی بلاکینگ از منتقل شد. بعد از استفاده از بافر

 sc-146د تا کروز با کُشرکت سان ساخت  TGFβ1هایپروتئینضد 

                                                           
1. Inguinal 

2. Sodium dodecyl sulfate 

 ءدادن نواحی خالی از پروتئین غشا برای پوشش 299به  1به نسبت 
 استفاده گردید.

دقیقه( با بافر فسفات  5مدت بار شستشو )از هر بار به 4غشاها پس 
بادی ثانویه در معرض آنتی 29درصد توین  95/9نمکی حاوی 

پس . رار گرفتندمدت یک ساعت در دما اتاق قبهHrp6 کونژوگه با 
با روش قبلی این بار به صورت سه تکرار از  از شستشوی مجدد

های ایمنی تشکیل که برای آشکارسازی مجموعه (BioRad) کیت
 گردید. غشاها در معرض فیلم رادیوگرافی قرار گرفته و شده استفاده

 ۀدانسیت گیری واندازه Image J افزاردانسیته ی باندها توسط نرم
اکتین نرمالیزه  پروتئین هدف در مقابل لودینگ کنترل بتاباندهای 

نسبی )نسبت به گروه کنترل( ارائه  ۀصورت دانسیتشدند. نتایج به
 گردیدند.

 

 روش آماری
شاپیرو ویلک بررسی  ها با استفاده از آزمونتوزیع طبیعی داده

به هدف تحقیق،  توجه ها و باطبیعی داده گردید. پس از تأیید توزیع
 ۀمنظور مقایسو تست تعقیبی بونفرونی به  ANCOVAز آزمونا

دار و جهت تعیین معنی 12اول و انتهای هفته  ۀها در هفتوزن رت
های تحقیق از آزمون گروه یبودن تفاوت میانگین متغیرها

ANOVA و تست تعقیبی بونفرونی استفاده گردید. تمامی عملیات 

درصد و با استفاده از  5از  داری برابر و کمترآماری در سطح معنی
و جداول نیز با  وتحلیل شد. نمودارهاتجزیه SPSSی افزار آمارنرم

 رسم گردیدند. Excelافزار استفاده از نرم
 

 هایافته
طور ها بهگروه ۀپژوهش در هم یها در طول مراحل اجراوزن رت

 وزن بدن هایداده لیو تحل (1بود )نمودار  شیدر حال افزا وستهیپ
نشان داد که  ANCOVAبا استفاده از آزمون  12هفته  یدر انتها

استاندارد موجب  ییغذا میرچرب نسبت به رژپُ  ییغذا میرژ
 یاز نظر آمار شیافزا نیکه ا شودمی هاوزن رت شتریب شیافزا
 می+رژیتناوب هاینیوزن در گروه تمر نیانگیبود و م داریمعن
طور رچرب بهپُ  ییذاغ میرچرب نسبت به گروه رژپُ ییغذا
نیوزن در گروه تمر نیانگیاگرچه م نیکمتر بود. همچن دارییمعن

 ییغذا مینسبت به گروه رژ یمعمول ییغذا می+رژیتناوب های
 دار نبود.یمعن یتفاوت از نظر آمار نیکمتر بود اما ا یولمعم
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HFD
HFD+HIIT 

 مختلف پژوهش تغييرات وزن بدن یهاها درگروهرت یوزن راتييتغ -0نمودار 

NDاستاندارد،  ییغذا م: رژیHFDپرچرب،  ییغذا م: رژیND+HIITبالا، با شدت  یتناوب نیاستاندارد+تمر ییغذا می: رژHFD+HIITییغذا م: رژی 

 با شدت بالا یتناوب نیپُرچرب+تمر

 

تناوبی  های  و تمرینHFD, NDزمان رژیم غذایی  اثرات هم

 TGF-β1بیان پروتئین  و MMP-2 و MMP-9 زانمی شدید بر

 های متابولیکی:پوستی و شاخصدر بافت چربی زیر

بیان  داری در میزاننتایج آزمون آنوا نشان داد که تفاوت معنی
های تحقیق وجود در بافت چربی در گروه  TGF-β1پروتئین
( و در آزمون تعقیبی بونفرونی P<،09/29 =F 9991/9دارد )

رچرب نسبت به رژیم غذایی که رژیم غذایی پُمشخص شد 

شود داری در بیان این پروتئین میمعمولی باعث افزایش معنی
(9991/9 P<و تمرین )تناوبی+رژیم غذایی نرمال موجب  های

نسبت به گروه رژیم غذایی معمولی  TGF-β1 دارکاهش معنی
(9991/9 P<می )تناوبی+رژیم غذایی  هایشود و تمرین
نسبت به رژیم  TGF-β1 دارموجب کاهش معنی رچربپُ

 (. 2( شد )نمودار >P 9991/9رچرب )غذایی پُ
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 چربی زير پوستی TGF-β1مقادير پروتئينی  -4نمودار 
تناوبی+رژیم  هایمرینت معنی داری نسبت به گروه¥  داری نسبت به گروه رژیم غذایی معمولی.معنی† * معنی داری نسبت به گروه رژیم غذایی معمولی.

 غذایی معمولی
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داری دهد که تفاوت معنینتایج حاصل از آزمون آنوا نشان می
های مختلف پژوهش بافت چربی در گروه  MMP-9در میزان

(9991/9 P<)، 21/119=F وجود دارد که نتایج مربوط به )
ها که با استفاده از آزمون تعقیبی بونفرونی جفتی گروه ۀمقایس

دار در به شرح ذیل است. افزایش معنی شده استانجام 
رچرب نسبت به در در گروه رژیم غذایی پُ  MMP-9میزان

(. کاهش >P 9991/9وجود دارد ) گروه رژیم غذایی معمولی

+رژیم تناوبی هایدر گروه تمرین  MMP-9داری در میزانمعنی
رچرب مشاهده نسبت به گروه رژیم غذایی پُ رچربغذایی پُ

 داری در میزانهمچنین کاهش معنی (.>P 9991/9)شد 
MMP-9 رژیم غذایی معمولی تناوبی هایدر گروه تمرین+

( وجود دارد P= 927/9نسبت به گروه رژیم غذایی معمولی )
 ( .3)نمودار 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 های مختلف پژوهشچربی زير پوستی در گروه MMP-9مقادير  -3نمودار 

تناوبی+رژیم غذایی  هایتمرین داری نسبت به گروهمعنی¥  داری نسبت به گروه رژیم غذایی معمولی.معنی† وه رژیم غذایی معمولی.داری نسبت به گر* معنی 
 معمولی

 
بافت چربی   MMP-2ها، در میزانبراساس نتایج تحلیل داده

داری وجود دارد های تحقیق تفاوت معنیزیرپوستی گروه
(9991/9 P< ،33/11=Fکه نت )نشان داد  ایج آزمون تعقیبی

رچرب در مقایسه با رژیم غذایی معمولی موجب رژیم غذایی پُ
شود. اما در گروه می MMP-2 (P= 912/9دار )افزایش معنی

در مقایسه با گروه  معمولی تناوبی+ رژیم غذایی هایتمرین
تغیر   MMP-2( در میزانP= 224/9رژیم غذایی معمولی )

در گروه  MMP-2. همچنین تغییرات داری مشاهده نشدمعنی
رچرب نسبت به گروه رژیم تناوبی+رژیم غذایی پُ  هایتمرین

( P= 925/9داری کمتر بود )طور معنیرچرب بهغذایی پُ
 (.4)نمودار 

رچرب نسبت به گروه رژیم همچنین در گروه رژیم غذای پُ
دار در سطوح سرمی گلوکز و غذایی معمولی افزایش معنی

شاخص مقاومت به انسولین مشاهده شده است انسولین و 
(9991/9 P<) .تناوبی شدید+رژیم غذایی  هایدر گروه تمرین
دار رچرب نسبت به گروه رژیم غذایی پرچرب کاهش معنیپُ

و شاخص مقاومت به ( >P 9991/9)سطوح گلوکز سرمی 
دار در سطوح ( و عدم تغییر معنی>P 9991/9انسولین )
 هایمشاهد شد. در گروه تمرین( P= 140/9انسولین )

رژیم غذایی معمولی نسبت به گروه رژیم غذایی تناوبی+
معمولی سطوح سرمی گلوکز و انسولین و مقاومت به انسولین 

 (.1( )جدول P> 95/9داری مشاهده نشد )تفاوت معنی
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 های مختلف پژوهشچربی زير پوستی در گروه MM2مقادير  -4نمودار 
 یمعمول ییغذا می+رژیتناوب هاینینسبت به گروه تمر یدار معنی ¥ عنی داری نسبت به گروه رژیم غذایی معمولی* م

 
 

 مقادير سرمی انسولين، گلوکز و شاخص مقاومت به انسولين -0جدول 

 متغیرها
 های تمرین كردهگروه های بدون تمرینگروه
ND HFD ND+HIIT HFD+HIIT 

 3/124±1/19† 0/49±6/4 130±26/19* 5/43±1/3 لیتر دسی گر  برگلوكز  میلی

 27/12±32/2 94/19±6/3 53/15±4/4* 51/19±3/4 لیتر بر میلی IUانسولین   

 13/4±5/9† 91/2±22/9 35/5±54/9* 1/2±19/9 شاخص مقاومت به انسولین
 داری نسبت به گروه رژیم غذایی معمولی* معنی

 ژیم غذایی پُرچربداری نسبت به گروه رمعنی †

 

 بحث
هفته تمرینات تناوبی شدید به  12نتایج پژوهش حاضر نشان داد 

 رچرب موجبرچرب نسبت به رژیم غذایی پُهمراه رژیم غذایی پُ
وزن کمتر و بهبود غلظت گلوکز خون و مقاومت کمتری به 

 شود.انسولین می

ختلال تناوبی شدید در درمان ا هایدهد تمریناین نتایج نشان می
ثر ؤرچرب ممتابولیسم گلوکز سیستمیک ناشی از رژیم غذایی پُ 

حاضر، نتایج مطالعات بسیاری از بهبود ۀ است. همسو با مطالع
تناوبی با شدت بالا حمایت  هایمقاومت به انسولین پس از تمرین

طور کلی ثابت شده است که بافت اکنون به .[26، 37] کردند
کند، ها عمل میعنوان یک انبار اصلی ذخیره چربیچربی نه تنها به

ش مهمی در حفظ هموستاز متابولیک سیستمیک ایفا بلکه نق
ثری بین عملکرد بافت چربی و اختلالات ؤو ارتباط م[34] کندمی

. نتایج تحقیقات [30]متابولیسم گلوکز ناشی از چاقی وجود دارد 
ای از دهند که فیبروز بافت چربی، که نشانهمتعددی نشان می

اختلال عملکرد بافت چربی است، باعث التهاب و در نهایت باعث 
نظر . بنابراین به[3، 49، 41] شودایجاد مقاومت به انسولین می

عنوان یک رویکرد رسد مهار فیبروز و التهاب بافت چربی بهمی
هش اختلالات متابولیکی مرتبط با درمانی امیدوارکننده برای کا

 راهبرد. فعالیت ورزشی با شدت بالا یک [42، 43] چاقی باشد
جدید برای پیشگیری و درمان چاقی است و توانایی تغییر ساختار 

با این حال،  [44] بافت چربی و گسترش سالم بافت را دارد
بر بافت چربی  هایهای این نوع تمرینهای اساسی مزیتسازکِار

 شناخته نشده است. طور کامل)مستقل از کاهش وزن( هنوز به
رچرب هفته رژیم غذایی پُ  12نتایج حاصل از این پژوهش نشان داد 

و   MMP-9درصدی144و  MMP-2درصدی میزان  55با افزایش 
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 ...مي( و رژHIITبا شدت بالا ) یتناوب یهانيزمان تمرهم ريتأث :همکاران و محبی

 ۀکنندبه تغییرات عوامل تنظیم همراه بود که TGF-β1 درصدی 57
وقوع فیبروز در بافت  بازسازی ماتریکس خارج سلولی و احتمالاً 

رچرب اشاره دارد. ی ناشی از مصرف رژیم غذایی پُ چربی زیر پوست
برخی از تحقیقات همسو با نتایج تحقیق حاضر افزایش فاکتورهای 

که  TGF-β1در بافت چربی نظیر  ECMمرتبط با اجزای بازسازی 
منجر به رسوب کلاژن بیشترو در نتیجه فیبروز بافت و اختلال در 

 رچرب و دریی پُهموستاز متابولیک را در پی مصرف رژیم غذا

 .[45-47] اندشرایط چاقی گزارش نموده
همراه رژیم غذایی  بهHIIT  هایهفته تمرین 12حاضر  ۀدر مطالع

بازسازی  ۀکنندمعمولی موجب تغییراتی در برخی عوامل تنظیم
و  MMP-9 درصدی 52ماتریکس خارج سلولی از جمله کاهش 

گلوکز،  ، MMP-2دارو عدم تغییر معنی TGF-β1درصدی  22
ترین نتایج تحقیق اما مهمانسولین و مقاومت به انسولین گردید و 

در جلوگیری از افزایش وزن و  HIIT هایحاضر نقش مهم تمرین
رچرب دار مقاومت به انسولین ناشی از رژیم غذایی پُ کاهش معنی

 35و   MMP-2درصدی MMP-9 ،32درصدی  194و کاهش 
های تحقیق حاضر با نتایج برخی بود. یافتهTGF-β1 درصدی 

خیر یا معکوس شدن فیبروز در بافت أتمطالعات قبلی مبنی بر 
ورزشی هم خوان می باشد. همسو با  هایچربی متعاقب تمرین

 mRNAو همکاران دریافتند که سطح بیان  یاضیفحاضر،  ۀمطالع
های چاق شده با رژیم در موش COL1A1و  TGF-β1 ۀتنظیم شد
هفته فعالیت ورزشی  4طور قابل توجهی با رچرب بهغذایی پُ

با ترکیب ورزش و رژیم غذایی )رژیم غذایی معمولی( کاهش و 
و همکاران نیز کاهش فیبروز  Ziegler. [21] شودسرکوب می

در پاسخ به  TGF-βبافت چربی اپیدیدیم و سطوح بیان ژن 
های بالغ و فعالیت ورزشی داوطلبانه با مقاومت فزاینده را در موش

زمان دیگر تعامل هم ۀ. در مطالع[44] اندمسن گزارش کرده
رچرب موجب تناوبی با شدت بالا و رژیم غذایی پُ هایتمرین

ت چربی زیر در بافTGF-β1 درصدی بیان نسبی ژن  66کاهش 
 [40] ها گردیدپوستی رت

TGF-β1 ۀکنندعنوان یک تنظیمیک سایتوکین پروفیبروتیک و به 
 و [11] ه استهای چربی توصیف شدفیزیولوژیکی مهم سلول

 ECMهای پروفیبروتیک را برای بازسازی توجهی ژنطور قابلبه
( از طریق چندین مسیر VI ،CCN2/CTGF ،TIMP1)کلاژن 

، SMADs ،JNKسیگنال/عامل رونویسی از جمله  پوشانیهم

ERKs  وMRTFA/SRF های چربی در تمام مراحل تمایز سلول

از بافت چربی  TGF-β1. حذف ژنتیکی [59]دهد افزایش می
به  منجر به کاهش فیبروز و اختلالات متابولیکی از جمله مقاومت

در  TGF-β1بیان  ما نیز کاهش ۀدر مطالع .[11] شودانسولین می
ورزشی تنابی با  هفته فعالیت 12بافت چربی زیر پوستی بعد از 

های غذایی مشاهد شد. بنابراین در هر دو گروه از رژیم شدت بالا
ناشی از فعالیت ورزشی ممکن است موجب  TGFβ1کاهش بیان 

های ماتریکس خارج های دخیل در سنتز کلاژنکاهش بیان ژن
محافظتی در برابر فیبروزه شدن بافت چربی  سازکِارسلولی و یک 

های احتمالی کارسازِرچرب باشد. یکی از در اثر رژیم غذایی پُ 
دلیل تناوبی با شدت بالا، بههای در پی تمرین TGF-β1کاهش بیان 

باشد. زیرا  هایآکسیدانی حاصل از این تمرینهای آنتیسازگاری
TGF-β1  با القایNADPH  اکسیداز و سرکوب فعالیت آنزیم

تواند شود و میاکسیدانی که منجر به عدم تعادل ردوکس میآنتی
یتوکندری را در انواع مختلف سلول افزایش دهد. از م ROSتولید 

و/یا کاهش  ROSدلیل افزایش سوی دیگر، عدم تعادل ردوکس به
 ۀکند و این چرخرا القا می TGF-β1ها، بیان ژن اکسیدانآنتی

 های. تمرین[51]شود می TGF-β1معیوب باعث افزایش فعالیت 

اکسیدانی هایی آنتیورزشی منظم موجب افزایش فعالیت آنزیم
( و CAT(، کاتالاز )SODویژه سوپراکسید دیسموتاز )مانند، به

های . این افزایش آنزیم[52] شود( میGPX) اکسیدازگلوتاتیون پر
کند های آزاد مقابله اکسیدانی قادر خواهد بود با اثرات رادیکالآنتی
را به حداقل برساند. سطوح پایین  ROSعبارت دیگر تولید یا به

ROS  فعال شدن فرم نهفتهTGF-β1 کند و منجر را سرکوب می
. در رابطه با [53] شوددر بافت می TGF-β1به سطوح پایین 

 هایتمرین احتمالی دیگر، این فرضیه نیز مطرح است که سازکِار
زایی از طریق تنظیم های رگورزشی موجب افزایش سیگنال

رسانی چگالی مویرگی با افزایش خون ثر و افزایشؤفاکتورهای م
رسانی به بافت موجب . افزایش خون[24] شودبه بافت چربی می

و کاهش التهاب و در نهایت کاهش بیان  HIF-1αکاهش بیان 
TGF-β1 شود. در گروه تمرینمی HIIT  به همراه رژیِم غذایی

)نتایج ارائه  HIF-1αو کاهش   VEGFرچرب افزایش میزانپُ
 .استید این فرضیه ؤشد که م نشده( مشاهده

تواند ابزار مفیدی برای کنترل فعالیت ماتریکس ورزش می
باشد. مطالعات قبلی نشان داد که ورزش به  متالوپروتئینازها

در پلاسما و MMP-9  و MMP-2صورت حاد و مزمن غلظت 
اما در خصوص  .[54، 55] دهداسکلتی و قلب را تغییر میۀ عضل
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اثر فعالیت ورزشی بر ژلاتینازهای بافت چربی، مطالعات بسیار 
همسو با نتایج این پژوهش نتایج محدودی صورت گرفته است. 

و همکاران نشان داد تمرین مقاومتی فزاینده  Duarte ۀمطالع
موجب کاهش بافت چربی زیر پوستی و احشایی به همراه کاهش 

در  MMP-2و کاهش فعالیت  MMP-9 ،TGF-βمیزان بیان ژن 
دیگر  ۀ. در مطالع[56] شودهای ماده اوارکتومی شده، میموش
مقاومتی با حجم کم موجب تغییر در مقدار و فعالیت  هایتمرین

MMP-2  در بافت چربی احشایی نشد اما در مقابل، حجم بالاتر
در  MMP-2باعث کاهش فعالت فعالیت  هایاین تمرین

. [57] زایی شدیند چربیخیر در فرآأهای صحرایی سالم و تموش
تمرین ورزشی تداومی با  ۀدیگر نشان داد دو نسخ ۀنتایج مطالع

ثیر بر وزن بدن أشدت متوسط و تناوبی با شدت بالا بدون ت
های چربی را در بافت سلول ۀو انداز MMP-9موجب کاهش 

در تضاد با . [26] شکم افراد مبتلا به چاقی شدچربی زیرپوستی 
نتایج مطالعه نشان داد که  های پژوهش حاضر، اخیراً یافته
مدت رچرب بهرژیم غذایی پُ  ۀسازی سندرم متابولیک به واسطمدل
در  MMP-2های ویستار موجب کاهش بیان ژن هفته در رت 12

تناوبی موجب افزایش بیان این  هایبافت چربی شد و تمرین
و همکاران در پژوهشی نشان دادند  Pincu و (54) شودیم میآنز

رچرب باعث تجمع کلاژن شده و بیان ژن بیشتر رژیم غذایی پُ
را در  COL1Aو  MMPs ،TIMPsاز جمله  ECMهای پروتئین

 شود. با این حال، تمرین ورزشی سطوحبافت چربی اپیدیدیم می

این فاکتورها را تغییر نداد. البته باید به این نکته اشاره  mRNA این
 کوچکی در گروه تمرینی ۀکرد که در این پژوهش محققین از نمون

ها را محدود موش( استفاده کرده بودند که تفسیر یافته 3)
اگرچه دلایل این نتایج متضاد مشخص نیست اما  .(50)کندمی

دلیل تفاوت در وضعیت متابولیکی ممکن است این تنافض به
ورزشی و همچنین نوع بافت  هایها قبل از شروع تمرینآزمودنی

های مورد نظر باشد و یا گیری شاخصچربی هدف برا اندازه
ورزشی در کند فعالیت ییدی بر فرضیه زیر باشد که بیان میأت

ثر بر ایجاد فیبروز که اغلب در بافت چربی با ؤتضعیف عوامل م
ثر است اما ممکن است در کاهش ؤدهد، مافزایش وزن رخ می

 .(26) ثر نباشدؤفیبروز موجود در بافت چربی م
MMP-2  وMMP-9 دهی و سازمان ۀنقش عملکردی در توسع

ساختاری بافت چربی دارد به بازسازی بافت چربی از طریق 

سازی فاکتورهای رشدی کمک و فعال ECMتخریب اجزای 
های در گروه MMP-9و  MMP-2. کاهش میزان (57)کند می

ثیر فعالیت ورزشی بر بیان بیشتر أدلیل تتوان بهتمرینی را می
و  1و سرکوب کاسپاز  TIMPsظیر ها نهای این آنزیممهارکننده

( و NLRP3) 3مانند خانواده  NOD ۀهمچنین اجزای التهابی گیرند
کنش کننده با تیوردوکسین آن مانند پروتئین میان ۀکنندعوامل تحریک

(TXNIP و )p62 (69)های پیش التهابی عنوان کرد و سیتوکین. 
گیری میزان های پژوهش حاضر شامل عدم اندازهمحدودیت

توسط زیموگرافی و MMP-9  و  MMP-2هایفعالیت آنزیم
بافتی  ۀنظیر مهارکنند MMPsعوامل مؤثر بر میزان این 

متالوپروتئینازها و همچنین عدم بررسی مسیر سیگنالینگ 
گیری میزان و کیفیت کلاژن )ساختار ندازهو ا TGF-β1دست پایین

یا سفتی( است که احتمالاً در روند فیبروز بافت چربی مؤثر 
هستند؛ بنابراین در مطالعات آتی بهتر است مورد بررسی قرار 

در پاسخ به  ECMبگیرند تا به ارائه تصویری کامل از سازگاری 
 ورزش کمک کنند.

 

 گیرینتیجه
تناوبی با  هایدهد تمرینما نشان می ۀدر مجموع، نتایج مطالع

توانایی  ،TGF-β1،MMP-2 ،MMP-9  واسطه تأثیر برشدت بالا به
بازسازی ماتریکس خارج سلولی بافت چربی را دارد و در نتیجه 
گسترش سالم بافت چربی را تسهیل و هموستاز گلوکز را بهبود 
. بخشد و ممکن است فیبروز بافت چربی را به تأخیر بیندازد

حال، مطالعات جدید برای بررسی تأثیرات فعالیت ورزشی با بااین
های مختلف بر عوامل دخیل در فرایند شدت و مدت و فرکانس

 .نیاز است فیبروز بافت چربی مورد
 

 سپاسگزاری
 ی¬دانشکده یتخصص یحاضر از طرح رساله دکتر یمقاله 

از  لهینوسیاستخراج شده است. بد لانیدانشگاه گ یعلوم ورزش
 .گردد¬یم یتشکر و قدردان ارانیدست ی¬هیزحمات کل

در  یتضاد منافع چگونهیکه ه دارند¬یاعلام م سندگانینو 
 پژوهش حاضر وجود ندارد.
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The Effect of Simultaneous High Intensity Interval Training (HIIT) and High-Fat Diet on 

TGF-Β1, MMP-9 and MMP-2 in the Subcutaneous Adipose Tissue of Male Rats 
 

Vida Hakimi1, Hamid Mohebbi*1, Bahman Mirzaei1 

 

1. Department of Exercise Physiology, Faculty of Physical Education and Sport Sciences, University of Guilan, Rasht, 

Iran 

 

ABSTRACT 
 

Background: Adipose tissue fibrosis is involved in glucose metabolism disorder and insulin resistance in 

obesity, but the effect of exercise on the progression of adipose tissue fibrosis is still unknown. 

This study aimed to investigate the effect of high intensity interval training (HIIT) simultaneously with high-

fat diet on TGF-β1, MMP-9 and MMP-2 in the subcutaneous adipose tissue of male rats. 

Methods: 24 male rats were randomly divided into 4 groups: normal diet (ND), high fat diet (HFD), Normal 

diet + high intensity interval training (ND+HIIT), high fat diet+ high intensity interval training (HFD+HIIT). 

The HIIT protocol includes 8 bouts of intense activity at 90% of maximum running capacity (MRC) for 2.5 

minutes, with active rest periods at 50% of maximum running capacity for 2.5 minutes for 12 weeks (5 

sessions per week). 48 hours after the last training session, blood was taken, and subcutaneous fat was 

removed. Western blot method was used evaluate the TGF-β1 and ELISA method was used to measure 

levels of MMP-9, MMP-2, insulin. 

Results: Induction of obesity was associated with a significant increase in TGF-β1, MMP-9 and MMP-2 and 

insulin resistance (P˂ 0.0001). In contrast, high-intensity interval with high fat diet compared to the high fat 

diet group causes a significant decrease in the amount of TGF-β1, MMP-9, MMP-2, and insulin resistance 

(P˂ 0.0001). 

Conclusion: In conclusion, our data indicate that High-intensity interval training may weaken the 

progression of adipose tissue fibrosis and have a preventive effect on the increase in glucose metabolism 

disorders caused by a high-fat diet. 

 

Keywords: Adipose Tissue Fibrosis, Matrix Metalloproteinase, High Intensity Interval Training, Insulin 

Resistance 
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