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  1396، پاييز يازدهشماره نامه ويژهسال شانزدهم، دوره چهارم، 

 

 فصلنامه گياهان دارويي

 

 
  
  

هاي درگير سازي روغن بذر كتان و بر بيان ژنمدت تمرين تناوبي شديد و مكملتأثير طولاني
  هاي صحرايي نردر انتقال معكوس كلسترول در موش

  
  

2، وحيد سبحاني*2، حسين شيرواني1صالح رحمتي احمدآباد
 

  

  رانيا ،سيپرد ي،دانشگاه آزاد اسلام ،سيواحد پرد ي،بدن تيتربگروه  -1
(عج)، تهران،  االلههيبق يپزشك دانشگاه علوم ،يپژوهشكده سبك زندگ ،يورزش يولوژيزيف قاتيتحق مركز -2
  رانيا

نصرتي، دانشگاه  تهران، ميدان ونك، خيابان ملاصدرا، خيابان شيخ بهائي، كوچه شهيد حسنآدرس مكاتبه: * 
  19395-5487 :يپست(عج)، مركز تحقيقات فيزيولوژي ورزش، صندوق االلهعلوم پزشكي بقيه

  )021( 88600030، نمابر: )021( 82482395تلفن: 
 shirvani@bmsu.ac.ir  پست الكترونيك:

  

  27/3/96 تاريخ تصويب:                                          11/6/95تاريخ دريافت: 
   چكيده
 موضوعي ي از اختلال آندر بهبود متابوليسم چربي و عوارض ناش سازيمكملهمراه ه تمرين ورزشي ب احتمالي بخشياثر مقدمه:

  جذاب است.
 ABCA1 ،SR-BI،ABCG1 ،LXRهاي ژن بر بيان سازي روغن تخم كتانمكملو  تناوبي شديدتمرين  اثرهدف بررسي  هدف:
  نر بود. هايرتو ليپيدهاي پلاسمايي در  HDL ،LCATهاي كبد و روده، همچنين غلظت بافت

 ، تمرينمكملدوز  3 كنترل سالين، تمرين سالين، :شامل تايي 5گروه  هشتبه تصادفي صورت به بالغ رتسر  چهل روش بررسي:
روي نوارگردان  2maxVOدرصد  95تا  90با شدت  اي)هفته پنج جلسه 10مدت بهشديد ( تناوبي تمرين شدند.تقسيم مكمل دوز  3 و

ها ج روز پس از آخرين جلسه تمريني رتپن. مصرف شد mg/kg 30و  20، 10نيز در دوزهاي  روغن تخم كتان مكمل .شدانجام 
  .شد آوريجمع هاو نمونهقرباني 
 ABCA1) كبد، =03/0 P( ABCG1) و =ABCA1 )01/0 Pهاي دار در بيان ژننشان داد تمرين باعث افزايش معني هايافته نتايج:

)04/0 P= ،(LXR )05/0 P= و (SRBI )01/0 P= روده، همچنين غلظت (HDL )04/0 P= و (LCAT ) 04/0پلاسمايي P= (
و  HDLهاي كبد با غلظت ABCG1بين بيان ژن ). =P 001/0كبد شد ( ABCA1دار در بيان ژن شد. مكمل باعث كاهش معني

LCAT  همچنين بين بيان ژن  وپلاسماييLXR  روده وHDL داري وجود داشت.پلاسمايي رابطه مثبت و معني  
  زيانبار بر قلب و عروق داشته باشد اماهاي اشباع نشده نيز ممكن است اثرات ز روغنمدت حتي ااستفاده طولاني گيري:نتيجه

 هايتواند مزيتميهاي درگير در فرآيند انتقال معكوس كلسترول افزايش بيان ژن بواسطهاينتروال شديد هوازي  انجام تمرينات
  .به ارمغان آوردسلامتي 

  
  ABCA1 ،ABCG1 ،LXRن تناوبي شديد، مكمل روغن تخم كتان، تمري انتقال معكوس كلسترول، واژگان:گل
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 ... مدت تمرينتأثير طولاني

 

  مقدمه
اختلال در سوخت و ساز چربي، بويژه ازدياد كلسترول، 

هاي پرچگال گليسريد و كاهش غلظت ليپوپروتئينتري
پلاسمايي، از جمله مواردي است كه فرد را براي ابتلا به 

ن زندگي . همچنيسازدعروقي مستعد مي - هاي قلبيبيماري
م شده باعث أفعال تومدرن و ماشيني كه با سبك زندگي غير

عروقي شده  - هاي قلبيوجود آمدن چاقي و تشديد بيماريبه
زيادي افزايش خطر ابتلا به  پژوهشگرانتاكنون  است.
هاي افزايش مقدار چربي يدر نتيجهعروقي  - قلبي يهابيماري

 با افزايش غلظت را اهخوني و كاهش خطر ابتلا به اين بيماري
High density lipoprotein)( HDL 1، 2[ اندگزارش كرده[. 

  HDLگرمافزايش هر ميلي كه دهدنشان مي هاپژوهش
 عروقي - هاي قلبيتواند به كاهش دو تا سه درصدي بيماريمي

هاي كاهش بيماري( HDLي شود. اعمال پيشگيرانه منجر
 د انتقال معكوس كلسترولينادر فر ي كهقلبي) به دليل نقش

(Reverse cholesterol transport) )RCT( رخ  ،كندايفا مي
انتقال معكوس  نديكه در فرا اندها نشان داده. پژوهشدهدمي

به كبد  يطيمح يهااز بافت ياضاف هايكلسترول، كلسترول
 ني. ا]3، 4[ دنو دفع شو هيدر آنجا تجز تاشوند يگردانده مباز
 يوارهدي به داركلسترول يماكروفاژها دنيسباز چ نديفرا

كند؛ هموستاز كلسترول يم يرجلوگي هاو سرخرگها سلول
ها در مقابل تصلب محافظت سلولي را حفظ كرده و از شريان

توسط  )RCT(. فرايند انتقال معكوس كلسترول ]5، 6[ كندمي
 ABCهايدهندهشود. انتقالگري ميميانجي ABCهاي ناقل

(ATP-binding cassette transporters)هايي ، پروتئين
را هيدروليز كرده و انرژي را براي تحريك  ATPهستند كه 

هاي مختلف از ميان غشاي سلولي مورد استفاده انتقال مولكول
از اعضاي مهم اين  ABCG1و  ABCA1دهند. قرار مي
ضروري مي باشند.  HDLگيري براي شكل هستند كهخانواده 
SR-IB ي رفتگر) نيز باعث تسهيل خروج كلسترول از (گيرنده

(ليپوپروتئين پر چگالي حامل كلسترول)  HDL-Cسلول به 
ي متابوليسم چربي، از جمله ژن چندگانه LXRs. ]7[ شودمي

ABCA1 اي هستند كه هاي هستهگيرنده هاآنكند. مي را تنظيم
  . ]8[ نندكمتابوليسم كلسترول و اسيدهاي صفراوي را تنظيم مي

  

براي برداشت كلسترول به آنزيم  HDLهمچنين توانايي 
LCAT )اين وابسته است) ليستين كلسترول آسيل ترانسفراز .

 HDLكلسترول را استريفيه كرده و سپس در مركز آنزيم ابتدا 
اند فعاليت بدني، مطالعات پيشين نشان داده .]9[ دهدجاي مي

انند بر بيان ژن پپتيدها و تودارويي مي رژيم غذايي و گياهان
 يدر دههثيرگذار باشند. در مورد فعاليت بدني أها تپروتئين

 هانجام شد )ABCs(خانواده هايي در مورد اين اخير پژوهش
بررسي نشده  اينتروال هوازي شديد يثير برنامهأاما ت ،است

نشان دادند كه شش هفته تمرين  نياكي و همكارانقنبرياست. 
كبد  ABCA1دت متوسط باعث افزايش بيان ژن هوازي با ش

هاي صحرايي شده است. همچنين غلظت پلاسمايي موش
HDL-C، Pre β HDL و آنزيمLCAT  داري طور معنيبه

 12. خبازيان و همكاران نشان دادند كه ]10[ افزايش يافتند
هفته تمرين هوازي با شدت متوسط باعث افزايش بيان ژن 

ABCA1 11[ هاي صحرايي شده استوشبافت روده در م[ .
همچنين نشان داده شده است كه هشت هفته تمرين ورزشي با 

 ABCG1و  ABCA1داري بيان ژن طور معني شدت پايين به
هاي غذايي و مواد ثير رژيمأرا افزايش داده است. در مورد ت

 هاي مذكور نيز مطالعاتي انجام شده است. بهطبيعي بر ژن
، ABCA1ژوهش رژيم پرچرب، بيان ژن عنوان مثال در يك پ

ABCG4  وABCG8  ي كوچك كاهش داده در بافت رودهرا
 مارينثير سيليأ. همچنين طبق پژوهشي كه ت]12[ است

)Silymarin( هاي را بر برخي ناقلABC  بيان كرده است، اين
شده است  ABCهاي دهندهمثبت در انتقال بازخوردگياه باعث 

ثير مثبتي بر نيمرخ أت ول از رودهو با كاهش جذب كلستر
اي به . تاكنون مطالعه]13[ ليپوپروتئيني پلاسما داشته است

، ABCA1هاي ثير روغن بذر كتان بر بيان ژنأبررسي ت
ABCG1 ،LXR  وSRBI  نپرداخته است. مطالعات پيشين
اند اين گياه سرشار از اسيدهاي چرب غيراشباع مفيد نشان داده

كاهش سبب  )Flaxseed Oil(ان كتتخماست. روغن 
، تثبيت قند خون، جلوگيري از پوكي استخوان، كمك كلسترول

به كاهش وزن، افزايش سلامت سيستم ايمني بدن و پيشگيري 
هاي درگير . بنابراين احتمال دارد بر بيان ژنشونداز سرطان مي

ثر باشد كه تاكنون بررسي نشده ؤدر انتقال معكوس كلسترول م
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  شانزدهم، دوره چهارم، فصلنامه گياهان دارويي، سال 
  1396، پاييز يازدهشماره نامه ويژه

 

همكارانرحمتي و    

 

رفي تاكنون اثر تعاملي تمرين و مكمل روغن بذر كتان است. از ط
با توجه  هاي مذكور مورد مطالعه قرار نگرفته است.نيز بر بيان ژن

ثير يك دوره أبه توضيحات بالا پژوهش حاضر با هدف بررسي ت
هاي سازي روغن بذر كتان بر بيان ژنتمرين تناوبي شديد و مكمل

ABCA1 ،ABCG1 ،SR-BI ،LXR  و غلظتHDL ،LCAT 
  هاي صحرايي نر انجام شد.و ليپيدهاي پلاسمايي در موش

  
  هامواد و روش

  ها آزمودني
عنوان نمونه  از نژاد ويستار به بالغ موش صحراييسر چهل 

در  حيوانات. شدندتصادفي انتخاب ، به صورت آماري
 22) ±2( با دماي االلههدانشگاه علوم پزشكي بقيخانه حيوان

 روشنايي -  چرخه تاريكي درصد و 45 - 50درجه، رطوبت 
هاي مخصوص از در قفس) ساعت تاريكي 12 ساعت نور 12(

هاي تميز درپوش فلزي كه كف آنها با تراشهبا  PVCجنس 
از غذاي فشرده . نگهداري شدند ،چوب پوشانده شده بود

مخصوص موش صحرايي آزمايشگاهي ساخت شركت بهپرور 
ليتري ميلي 500هاي بطريكرج و آب تصفيه شده شهري در 

 به. ]14[ به صورت آزاد براي تغذيه حيوانات استفاده شد
 هشتتصادفي به صورت  ، بههامنظور انجام برنامه تمرين، رت

، تمرين )CS((پنج سر در هر گروه) شامل كنترل سالين گروه 
، مكمل دوز )CO1( mg/kg 10، مكمل دوز )TS(سالين 
mg/kg  20 )CO2(30 وز، مكمل د  mg/kg)CO3( تمرين ،

 mg/kg 20، تمرين مكمل دوز )mg/kg )TO1 10 مكمل دوز
)TO2( 30 و تمرين مكمل دوز  mg/kg)TO3(  شدند. تقسيم

اين مطالعه بر اساس اصول مراقبت از حيوانات آزمايشگاهي 
و كليه اصول اخلاقي در  (NIH-Publication) انجام شد

شگاهي از جمله در دسترس مورد نحوه كار با حيوانات آزماي
بودن آب و غذا، شرايط نگهداري مناسب و عدم اجبار و 
بدرفتاري در تمرينات مد نظر قرار گرفت. مطالعه حاضر با 

االله انجام نامه كتبي از معاونت پژوهشي دانشگاه بقيهاجازه
تمرين ها بيگرفت. پنج روز پس از آخرين جلسه تمرين موش

ها برداشته ل از قرباني شدن غذاي آنساعت قب ماندند و چهار

گرم بر ميلي 5- 3وسيله تركيبي از زايلزين (ها بشد. موش
گرم بر كيلوگرم ميلي 50- 30كيلوگرم وزن بدن) و كتامين (
گيري از قلب آنها انجام و در وزن بدن) بيهوش شدند، خون

هاي داراي ماده ضد انعقاد ريخته شد. سپس سانتريفيوژ تيوپ
هاي مخصوص قرار گرفت و در سما در تيوپشد و پلا

هاي كبد و روده نيز برداشته د. بافتشنيتروژن مايع منجمد 
شد، بلافاصله با محلول سالين سرد شستشو و به چند قسمت 

هاي مخصوص قرار گرفت و در تقسيم شد. آنها نيز در تيوپ
  .]14[ نيتروژن مايع منجمد شدند

  
  روغن بذر كتان و روش تهيه آن

انه تازه كتان از مناطق رويش آن در شهرستان مهريز واقع در د
آوري شد و روغن آن با استفاده از دستگاه استان يزد جمع

ييد توسط گروه تغذيه أگيري استخراج شد و پس از تروغن
وزن موش در  بر اساساالله كيفي) دانشگاه بقيه كنترل (آزمايشگاه
طه خورانده شد و براي هاي مربو) به گروه30، 20، 10سه دوز (

  هاي ديگر سالين خورانده شد. سازي اثر گاواژ به گروهيكسان
  

  بندي تمرينيدوره و زمان
جلسه  10ها با پروتكل ورزشي تناوبي شديد با رت آشناسازي

تمرين در دو هفته انجام شد به اين صورت كه در روز اول 
رار گرفتند و ها با نهايت دقت و آرامش روي تردميل قتمرين، رت

با سرعت بسيار پايين و يكنواخت شروع به تمرين كردند و در 
ها به خوبي و همگام با برنامه پيش آمدند، جلسات بعد كه رت

هاي كم از جهت آشنايي با پروتكل تناوبي مورد نظر با سرعت
ها به نوع تمرين عادت كردند و با تمرين تناوبي استفاده شد تا رت

د. طي دو هفته زمان تمرين نيز افزايش يافت تا پروتكل آشنا شدن
دقيقه در  18ها به زمان واقعي تمرين يعني در پايان دو هفته، رت

بدنه اصلي تمرين رسيدند. بعد از دو هفته، بدون هيچ نوع مشكلي 
هفته  10ها، تمرين اصلي را به مدت در پروتكل و آشنايي رت
  شروع و به پايان رساندند.

اصول با توجه به  ]15[ ورزشيفعاليت كل پروت برنامه
هاي تناوبي شديد براي به حداكثر رساندن طراحي برنامه

عملكرد دستگاه هوازي (هم جذب اكسيژن و هم ظرفيت 
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حداكثر اكسيداتيو عضلات اسكلتي) در شدتي نزديك به 
و مدت آن بين دو الي چهار دقيقه و زمان اكسيژن مصرفي 

طراحي ل بين دو الي سه دقيقه باشد برگشت به حالت اوليه فعا
فعاليت دقيقه  30شامل  HIITاجراي هر جلسه  .]15[بود شده 

  شده است.  آورده 1 شماره كه در جدولبود ورزشي 
ها هفته آشنايي حداكثر اكسيژن مصرفي رتدو  انتهايدر 
كه بر اساس تمريني ها بر طبق پروتكل گيري شد و رتاندازه

درصدي از حداكثر اكسيژن مصرفي (كه به متر بر دقيقه تبديل 
آزمون  هفتهپايان هردو  در تمرين را آغاز كردند.) دشمي

و سرعت تمريني جديدي در في برآورد حداكثر اكسيژن مصر
  .هفته بعد، اعمال شد

هفته و هر هفته پنج جلسه،  10، به مدت هاي تمريني گروه
درصد  95تا  90شامل دويدن با شدت  HIITتمرينات 

VO2max  رأس  ،روي نوارگردان مخصوص جوندگانرا
و در همين زمان، گروه كنترل براي  ندانجام داد 18:00ساعت 
دقيقه روي تردميل با  15استرس به مدت  سازي تأثيريكسان

. در زمان تمرين ]14[داده شدند سرعت دو متر در دقيقه قرار 
(شيب صفر  نداشت، شيب تردميل تغييري )HIIT(گروه 

ها كردن رتقرباني  قبل از پنج روزدرجه). پروتكل تمريني تا 
  ادامه داشت.

  
  روش محاسبه حداكثر اكسيژن مصرفي

با توجه به عدم دسترسي به ابزار مستقيم مانند دستگاه 
هاي گر گازهاي تنفسي با توجه به پژوهشتجزيه و تحليل

پروتكل  )16(شده اخير توسط هويدال و همكارانش  انجام

شرح زير مورد استفاده قرار  غيرمستقيم ولي با دقت زياد به
متر بر  10دقيقه گرم كردن با سرعت پايين ( 10گرفت: در ابتدا 

ها . بعد از گرم شدن، آزمون با دويدن رتدقيقه) انجام گرفت
متر در دقيقه به مدت دو دقيقه شروع وسپس  15با سرعت 

متر بر  03/0سرعت نوار گردان هر دو دقيقه يك بار به ميزان 
افزايش يافت تا حيوانات، ديگر متر بر دقيقه)  2تا  8/1( ثانيه

درصد حداكثر  100قادر به دويدن نبودند. اين سرعت به عنوان 
اكسيژن مصرفي در نظر گرفته شد و حداكثر اكسيژن مصرفي 

  كمتر، به عنوان درصدي از اين شدت محاسبه شد.
  
  گيري بيان ژناندازه

 ,AccuZol(توسط كيت مخصوص  RNAاستخراج 

Bioneer(  گرم بافت استفاده ميلي 80- 100انجام شد كه از
و  18يك ميكروليتر اليگو دي تي  cDNAشد. براي ساخت 

هاي اتوكلاو شده با هم پيپت در تيوپ  RNAميكروليتر  10
گراد و به درجه سانتي 70در دماي  PCRشدند. سپس در 

ي يخ ها بر رومدت پنج دقيقه نگهداري شدند. پس از آن تيوپ
 AccuPower RT(قرار گرفتند و به كيت مخصوص 

PreMix, Bioneer(  ميكروليتر آب  12اضافه شدند و سپس
RNAse Free هاي جديد در ها اضافه شد. تيوپبه آنPCR 

دقيقه قرار  60درجه سانتيگراد به مدت  42معمولي در دماي 
ساخته شود. پس از آن دما براي پنج دقيقه به  cDNAگرفت تا 

 Reverseگراد برده شد تا آنزيم (درجه سانتي 95

transcriptase .غيرفعال شود (cDNA  ساخته شده در دماي  
  

  

   ]15[ طرح پروتكل تمرين تناوبي شديد -1 شماره جدول

  مراحل تمرين
  مؤلفه تمرين

  گرم كردن
  تناوب) سه( ينبدنه اصلي تمر

  سرد كردن
  كم شدتتناوب   تناوب شديد

  دقيقه شش  دقيقه دو  دقيقه چهار  دقيقه شش  (دقيقه) نيزمان تمر

  درصد 60تا  50  درصد 60تا  50  درصد 100تا  90 درصد 60تا  maxVO2(  50( نيشدت تمر

 .شيب تردميل در طول تمامي مراحل تمرين صفر درجه بود  
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همكارانرحمتي و    

 

  هاي گراد نگهداري شد تا براي واكنشدرجه سانتي - 20
Real- time PCR  2(جدول شماره  قرار گيردمورد استفاده(. 
Real- time PCR ي دستگاه كربتوسيلهب (Corbet)  انجام

ميكروليتر مستر  5/7گيري هر ژن گرفت. براي اندازه
 ,Cat. No. 204052; Qiagen, GmbH(سايبرگرين كياژن 

Germany(  را با پنج ميكروليتر آبRNAse Free  مخلوط و
و يك ميكروليتر  (Forward) يك ميكروليتر آغازگر رفت

ميكروليتر از  5/0به همراه  (Reverse) آغازگر برگشت
cDNA ها در دستگاه اضافه شد. سپس تيوپ  

Real-time PCR  گراد براي درجه سانتي 95با برنامه شامل
درجه  90ي بار در يك برنامه 45- 30پنج دقيقه و پس از آن 

درجه  60 گرادي به مدت پنج ثانيه و به دنبال آن درسانتي
  گرفتند. ثانيه قرار 10گراد به مدت سانتي

گيري افزايش ي اندازهوسيلهب Real-timeتعيين كميت 
ي اتصال رنگ سايبرگرين به تشعشع فلورسنس، در نتيجه

DNA ي تكثير انجام شد. در اي در انتهاي هر چرخهدو رشته
و ايجاد منحني  DNAهاي ، عمل گسستن رشتهPCRانتهاي 
 95تا  72ها از ي نمونهي حرارت دادن آهستهسيلهذوب بو

گراد و ثبت مستمر كاهش در فلورسنس در ي سانتيدرجه
ي آستانه انجام شد. چرخه DNAي ي افتراق دو رشتهنتيجه

)CT(  كه در آن افزايش فلورسنس ثبت شده در حد بيشتر از

ز شود، براي هر يك اخط پايه براي اولين بار قابل تشخيص مي
، ABCA1 ،ABCG1ي  mRNAها تعيين شد. مقدار نمونه

LXR  وSR-BI  بر اساس بازدهيPCR و انحرافCT   يك
برآورد شد.  ΔΔCT-^2ي ناشناخته نسبت به كنترل با روش نمونه

mRNA  ي بتا اكتين به عنوان ژن مرجع مورد استفاده قرار
بتااكتين،  CTها از ژن CTگرفت. در اين روش، از تفاوت 

ي مربوط به  ΔCTبه دست آمد. سپس از كاستن  ΔCTقدار م
 ΔΔCTها مقادير ي ديگر گروه ΔCTسالين از  - گروه كنترل

. به ]17[ محاسبه شد ΔΔCT-^2محاسبه شد. پس از آن مقدار 
طور نسبي و نسبت به گروه  ها بهاين ترتيب بيان ژن تمام گروه

  كنترل بيان شد.
  

  آناليز آماري
هاي پراكندگي از آمار و تعيين شاخصبندي براي دسته

توصيفي استفاده شد. از آزمون گلموگروف اسميرنوف براي 
ها استفاده شد. براي بررسي تشخيص توزيع طبيعي داده

ها، از آزمون آناليز واريانس دوراهه و آزمون تغييرات بين گروه
ها از ضريب استفاده شد. براي بررسي رابطه LSDتعقيبي 

ها در سطح داريسون استفاده شد. تمام معنيهمبستگي پير
05/0P<  افزارنرمدر نظر گرفته شد (با استفاده از SPSS,19.(  
  

  
 )Real- time PCRي ريل تايم (آغازگرهاي اختصاصي استفاده شده در مرحله -2 شماره جدول

 جفت باز آغازگر برگشت آغازگر رفت نام

ABCA1 ACGAGATTGATGACCGCCTC GCATCCACCCCACTCTCTTC 109 

ABCG1 GCCATCCCTGTCTTGCTCTT TCCTCTCGGTCCAAGCCATA 143 

LXR CGAGGTGATGCTTCTGGAGAC TGGAGAACTCAAAGATGGGGTT 146 

SR-BI GGCTGCTGTTTGCTGCG GCTGCTTGATGAGGGAGGG 63 

β-actin TATCGGCAATGAGCGGTTCC AGCACTGTGTTGGCATAGAGG 145 
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  نتايج
و  =P 01/0(ان داد تمرين حاضر نش پژوهشنتايج 

841/6F=(  به طور مستقل باعث افزايش در بيان ژنABCA1 
) باعث =216/7Fو  =P 001/0بافت كبد شد. همچنين مكمل (

به هر بافت كبد شد.  ABCA1دار در بيان ژن كاهش معني
و  =P 99/0(داري را نشان نداد ها اثر معنيحال تعامل آن

014/0F=با كنترل  1بين گروه كنترل دوز داري ). اختلاف معني  

  

  ).1 شماره ) (نمودار=P 01/0مشاهده شد ( 3و  2دوز 
بافت روده نيز نشان داد تمرين  ABCA1نتايج در مورد 

)04/0 P=  190/4وF= به طور مستقل باعث افزايش در بيان (
 =P 22/0). مكمل (=P 007/0بافت روده شد ( ABCA1ژن 
و  =P 56/0مكمل ( ) و تعامل تمرين و=535/1Fو 
695/0F=داري ) اثر معنيABCA1  بافت روده نشان ندادند

  ).2 شماره (نمودار
 

 
  هاي مختلف پژوهشبافت كبد نسبت به بتا اكتين، در گروه ABCA1تغييرات در بيان ژن  -1 شماره نمودار

  

  
  هاي مختلف پژوهشدر گروه بافت روده نسبت به بتا اكتين، ABCA1تغييرات در بيان ژن  -2 شماره نمودار
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همكارانرحمتي و    

 

) به طور مستقل =695/4Fو  =P 03/0همچنين تمرين (
بافت كبد شد. مكمل  ABCG1باعث افزايش در بيان ژن 

)14/0 P=  901/1وF=) 90/0) و تعامل تمرين و مكمل P=  و
193/0F=داري ) اثر معنيABCG1  ندادند بافت كبد نشان

  ).3 شماره (نمودار

داري را در اثر افت روده تغيير معنيب ABCG1به هر حال 
و  =P 09/0) يا مكمل (=695/4Fو  =P 03/0تمرين (

305/2F=) 86/0) يا تعامل تمرين و مكمل P=  249/0وF= (
  ).4 شماره نشان نداد (نمودار

  

  
  هاي مختلف پژوهشبافت كبد نسبت به بتا اكتين، در گروه ABCG1تغييرات در بيان ژن  -3نمودار شماره 

  

 
  هاي مختلف پژوهشبافت روده نسبت به بتا اكتين، در گروه ABCG1تغييرات در بيان ژن  -4 شماره نمودار
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LXR داري در اثر تمرين بافت كبد نيز تغيير معني  
)33/0 P=  959/0وF=) 52/0)، مكمل P=  784/0وF= و (

) نداشت =553/0Fو  =P 65/0تعامل تمرين و مكمل (
  ).5 شماره (نمودار

) به طور مستقل باعث =098/4Fو  =P 05/0تمرين (
و  =P 40/0بافت روده شد. مكمل ( LXRافزايش در بيان ژن 

992/0F=) 89/0) و تعامل تمرين و مكمل P=  209/0وF= (
  ).6 شماره داري را نشان ندادند (نموداراثر معني

  

 
  هاي مختلف پژوهشا اكتين، در گروهبافت كبد نسبت به بت LXRتغييرات در بيان ژن  -5نمودار شماره 

  

 
  هاي مختلف پژوهشبافت روده نسبت به بتا اكتين، در گروه LXRتغييرات در بيان ژن  -6 شماره نمودار
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همكارانرحمتي و    

 

و  = P 9/0و مكمل ( )=772/0Fو  =P 4/0تمرين (
179/0F=( داري بر بيان ژن اثر معنيSRBI  .بافت كبد نداشتند

و  = P 99/0داري را نشان نداد (همچنين تعامل آنها اثر معني
26/0F=7 شماره ) (نمودار.(  

  ) به طور مستقل باعث =145/6Fو  =P 01/0تمرين (
  

و  =P 14/0بافت روده شد. مكمل ( SRBIافزايش در بيان ژن 
954/1F=( داري بر بيان ژن مذكور نداشت. همچنين اثر معني

) =866/0Fو  =P 46/0داري را نشان نداد (اثر معنيها تعامل آن
  ).8 شماره (نمودار

  
  هاي مختلف پژوهشاكتين، در گروهبافت كبد نسبت به بتا SRBIتغييرات در بيان ژن  -7نمودار شماره 

  

  
  هاي مختلف پژوهشبافت روده نسبت به بتا اكتين، در گروه SRBIتغييرات در بيان ژن  -8نمودار شماره 
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و  = P 06/0(و مكمل  )=179/3Fو  =P 08/0تمرين (
680/2F=داري بر غلظت ) اثر معنيHDL  .پلاسمايي نداشتند

و  = P 14/0داري را نشان نداد (همچنين تعامل آنها اثر معني
923/1F=داري بين گروه كنترل ). با اين حال اختلاف معني

). بين گروه تمرين =P 04/0سالين و تمرين سالين يافت شد (
  دار يافت شد و ش اختلاف معنيهاي پژوهسالين با تمام گروه

  

  ).9 شماره تمرين از تمامي آنها غلظت بيشتري داشت (نمودار
و  = P 77/0) و مكمل (=470/1Fو  =P 23/0تمرين (

369/0F=داري بر تغييرات در غلظت) اثر معني  TGسمايي پلا
  داري را نشان نداد ها اثر معنينداشتند. همچنين تعامل آن

)39/0 P =  028/1وF=10 شماره ) (نمودار.(  
  

  
  هاي مختلف پژوهشپلاسمايي، در گروه HDLتغييرات در غلظت  -9نمودار شماره 

  

  
  هاي مختلف پژوهشپلاسمايي در گروه TG تغييرات در غلظت -10 شماره نمودار
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همكارانرحمتي و    

 

و  = P 51/0و مكمل ( )=104/0Fو  =P 74/0تمرين (
775/0F=( تداري بر تغييرات در غلظاثر معني  TCسمايي پلا

 82/0داري را نشان نداد (ها اثر معنيهمچنين تعامل آننداشتند. 
P =  299/0وF=11 شماره ) (نمودار.(  

) به طور مستقل باعث =429/4Fو  =P 04/0تمرين (
و  =P 35/0پلاسمايي شد. مكمل ( LCAT افزايش در غلظت

131/1F=( غلظت آن نداشت. همچنين تعامل  داري براثر معني

) =915/0Fو  =P 44/0داري را نشان نداد (ها اثر معنينآ
  ).12 شماره (نمودار

استفاده از ضريب همبستگي پيرسون نشان داد بين بيان ژن 
ABCG1 هاي كبد با غلظتHDL  وLCAT  پلاسمايي رابطه

). همچنين بين 3 شماره داري وجود دارد (جدولمثبت و معني
داري ه مثبت و معنيرابط HDLبافت روده و  LXRبيان ژن 

  ).3 شماره وجود داشت (جدول
  

  
  هاي مختلف پژوهش پلاسمايي در گروه TC در غلظت تغييرات -11 نمودار شماره

  

  
  هاي مختلف پژوهشپلاسمايي در گروهLCAT  تغييرات در غلظت -12نمودار شماره 
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 هاي پلاسماييهاي بافت كبد و روده با متغيرهمبستگي بين بيان ژن -3جدول شماره 

  متغير
HDLTG  TC  LCAT  

ضريب 
  همبستگي

سطح 
  داريمعني

ضريب 
  همبستگي

سطح 
  داريمعني

ضريب 
  همبستگي

سطح 
  داريمعني

ضريب 
  همبستگي

سطح 
  داريمعني

ABCA1 99/0  001/0  77/0  04/0  61/0  08/0  30/0  16/0  كبد  
ABCA1 

  64/0  - 07/0  78/0  - 04/0  80/0  - 04/0  13/0  24/0  روده
ABCG1 01/0  *39/0  76/0  05/0  19/0  - 20/0  03/0  *34/0  كبد  
ABCG1 

  70/0  06/0  27/0  - 18/0  84/0  - 03/0  17/0  22/0  روده
LXR 45/0  - 12/0  85/0  02/0  14/0  23/0  88/0  02/0  كبد  
LXR 32/0  16/0  86/0  02/0  45/0  - 12/0  01/0  *37/0  روده  
SRBI 17/0  - 21/0  65/0  07/0  37/0  14/0  29/0  - 17/0  كبد  
SRBI 82/0  - 03/0  70/0  - 06/0  54/0  - 09/0  06/0  - 02/0  روده  

  
  بحث
طور كلي پژوهش حاضر نشان داد كه فعاليت بدني  به

هاي درگير در انتقال معكوس كلسترول، باعث افزايش بيان ژن
هاي به كنترل شده است. در سال نسبتهاي تمرين در گروه

 ABCثير ورزش بر بيان ژن خانواده أاخير مطالعاتي روي ت
نياكي و قنبري .]10، 11، 14، 18- 23[ انجام شده است

شش هفته تمرين روي تردميل  همكاران گزارش كردند كه
دار و افزايش معني كبد ABCA1منجر به افزايش در بيان ژن 

هاي در موش HDL-c ،preβ–HDL، LCATدر غلظت
مچنين افزايش در بيان ها هآن .]10[ صحرايي تمرين كرده شد

اي لنفوسيت را در پاسخ به تمرين مقاومتي دايره ABCA1ژن 
بافت قلب را در پاسخ به  ABCA1، افزايش در بيان ژن ]21[

خبازيان و همكاران، . ]19[ تمرينات استقامتي شديد نشان دادند
و روده  كبداي را در بيان ژن موردنظر در دو بافت نتايج مشابه

متر در دقيقه  25ته تمرين روي تردميل با شدت هف 12پس از 
كه بر طبق اين پژوهش  ،دقيقه گزارش نمودند 60و براي مدت 

 يابددرپاسخ به تمرين استقامتي افزايش مي ABCA1 بيان
و همكاران نشان دادند كه هشت  (Butcher) باتچر .]11[

قدم راه رفتن در  1000هفته تمرين ورزشي با شدت پايين (
را  ABCG1و ABCA1 داري بيان ژن طور معني هروز) ب

و همكاران نشان  (Hoang). هوانگ ]23[افزايش داده است 
  دادند كه افرادي كه داراي فعاليت بدني بيشتري بودند، بيان 

  

. افزايش ]22[ لكوسيت را نيز داشتند ABCA1بيشتري از ژن 
در پژوهش حاضر با  ABCG1و  ABCA1در بيان ژن 

پس از تمرينات ورزشي در  ABCG1و ABCA1افزايش در 
هاي احتمالي در هاي فوق همخواني دارد. مكانيسمپژوهش
باشد. فعال ها مطرح ميثير فعاليت بدني بر بيان اين ژنأمورد ت

 (Liver X receptor)يا )α-)LXRكبدي  Xهاي شدن گيرنده

βLXR -  ها مشتق شده از كلسترول، از توسط اكسي استرول
، و 27و هيدروكسي كلسترول  22دروكسي كلسترول جمله هي

را  ABCA1همچنين ديگر ليگاندهاي فارماكولوژيك، بيان ژن 
توسط ليگاندهاي  LXR. فعال شدن ]24[ دهندافزايش مي

  در ماكروفاژها و  ABCA1استرول باعث رونويسي اكسي
خروج كلسترول  LXRشود. فعال شدن فيبروبلاست مي

 . ]25[ بخشدبهبود مي را apoA-Iسلولي به 

را بر تغييرات در  ABCA1ثير أهاي زيادي، تپژوهش
و جريان كلسترول ماكروفاژ را بررسي كردند،  HDLمتابوليسم 

   اما آنها نتايج بحث برانگيز و متناقضي را به دست آوردند
هنوز هم هدف نويدبخشي  ABCA1؛ با اين وجود، ]26- 28[

د و هدف درماني براي پيشگيري ها متابوليسم ليپيبراي پژوهش
مانده است. علاوه بر اين، عروقي، باقي - هاي قلبياز بيماري

ها، تجمع بيش از حد در موش ABCG1يا  ABCA1اختلال 
- 33[ كلسترول در ماكروفاژهاي بافتي را افزايش داده است

سلولي از راه مهار دارويي منجر به  ABCA1. كاهش ]29
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ول و فسفوليپيدهاي سلولي به كاهش شديد جريان كلستر
HDL  ياapoA-1 جريان ]34، 35[شود در محيط كشت مي .

 ABCA1با بيان بيش از حد  ApoA-Iي كلسترول با واسطه
 ]36[ يابدها و ماكروفاژها افزايش ميدر هر دوي آديپوسيت

بر  ABCA1نشان دادند كه  ]37[ و همكاران (Wang) وانگ
RCT گذارد. ثير ميأي در مدل موش تماكروفاژ در محيط طبيع
در ماكروفاژها انتقال  ABCA1نشان دادند كه كمبود آنها 

درصد كاهش  50كلسترول به كبد، صفرا و مدفوع را در حدود 
هاي استرولتوسط اكسي ABCA1 ،ABCG1دهد. همانند مي

. ]38[ شودتنظيم مي LXRشود كه توسط خاص فعال مي
LXR يتنها مسير تنظيم افزايش ABCG1 نيست. لي (Li)  و

 γ )PPAR –γ كننده گيرندهنشان دادند كه فعال ]39[ همكاران

(Peroxisome proliferator-activated receptor γ)(  فعال
را افزايش داده  ABCG1شده ـ تكثيركننده پروكسي زوم، بيان 

 LXRدر ماكروفاژهاي صفاقي  HDLو جريان كلسترول به 
دهد مسير كند، كه نشان ميمي موش ناك اوت را تحريك

شود. پژوهش حاضر نشان داد بيان درگير مي LXRمستقل از 
دار نداشته است بنابراين ممكن است اين ژن در كبد تغيير معني

هاي درگير در انتقال معكوس كلسترول در كبد از طريق ژن
تحريك شده باشد كه در  PPARهاي ديگري مانند مكانيسم

گيري نشده است و نياز به مطالعات بعدي هاين پژوهش انداز
دار بين بيان ژن دارد. مطالعه حاضر رابطه مثبت و معني

ABCG1  كبد با غلظتHDL همچنين بيان ژن ،LXR  روده
  را نشان داد كه با مطالب بالا همخواني دارد. HDLبا غلظت 

كبد)، كاهش  ABCA1هاي پژوهش حاضر (برخي از يافته
درگير در انتقال معكوس كلسترول را در  هايداري ژنمعني
كننده مكمل نشان داده است. مكانيسم آن هاي دريافتگروه

مدت مصرف مكمل روغني ممكن است مربوط به اثر طولاني
مدت باشد چنانچه مطالعات پيشين نشان دادند مصرف طولاني

مواد طبيعي سرشار از اسيدچرب غير اشباع بيان ژن 
ABCA1،ABCG4   وABCG8  ؛ ]12[را كاهش داده است

سبب تعديل اين  HIITدهد تمرين البته الگوي نمودار نشان مي
ثير اسيدهاي چرب أكاهش شده است. مطالعات در مورد ت

، محدود و متناقض است. ABCهاي دهندهغيراشباع بر بيان انتقال

تواند باعث كاهش احتمالاً اسيد چرب از طريق دو مكانيسم، مي
هاي دهندهنظر شود. اول، كاهش در بيان انتقالهاي مورددر بيان ژن

ABCي وسيله، بTrichostatin A)( TSA بازدارنده) ي هيستون
كه در مطالعه  (Histone deacetylase inhibitor) دآستيلاز

هاي بيشتر دارد و دوم، حاضر بررسي نشده و نياز به پژوهش
 LXRي كاهش درواسطه به ABC هايدهندهكاهش بيان انتقال

(Liver X receptor) نشان داده شده است كه اسيدهاي .
 و ABCA1هاي داري بيان ژنطور معني چرب غيراشباع به

ABCG1 طور مستقل از  را بهLXR دهد. مطالعات كاهش مي
اند كه اسيد چرب ممكن است باعث آزمايشگاهي نشان داده

ير در از طريق فرايندهاي درگ ABCA1ي پروتئين تجزيه
 كينازهاي پروتئينوسيلهب ABCA1فسفوراليسيون 

Phosphorylation of ABCA1 by protein kinases)( 

تواند باعث نه تنها مي TSAشود. نشان داده شده است كه 
ها در تواند از بيان آنها شود، بلكه ميABCافزايش در بيان 

حضور اسيد چرب جلوگيري كند. همچنين نشان داده شده 
 PPARγبا افزايش در بيان  TCAكه افزايش در بيان است 

- كاهش يافته است و اين مي LXRهمسو است، در حالي كه 

مستقل  LXR تواند حاكي مكانيسم احتمالي دوم، يعني كاهش 
ضمن اينكه نشان داده شده كه  .]40، 41[باشد  TCA از

تمرينات تناوبي شديد از طربق تعامل با عضلات اسكلتي فعال 
توانند ها از جمله آيريزين) ميسطه ترشح برخي مايوكاين(بوا

و تمرينات  ]42[ بر فنوتيپ بافت چربي تاثيرگذار باشند
تداومي از طريق تعاملات ايمونواندوكرايني (بواسطه ترشح 

متابوليسم چربي و احتمالاً انتقال توانند ها) ميبرخي سايتوكاين
] كه 43- 45ند  [معكوس كلسترول را دستخوش تغيير قرار ده

  البته نياز به تحقيقات بيشتري در آينده دارد.
 
  گيرينتيجه

مدت در مجموع مطالعه حاضر نشان داد يك دوره طولاني
ها تواند باعث افزايش بيان ژنفعاليت اينتروال شديد هوازي مي

)ABCA1 ،ABCG1 ،LXR ،SRBI(  و آنزيم)LCAT (

مندي بهره ل و احتمالاًدرگير در فرآيند انتقال معكوس كلسترو
هاي قلبي عروقي شود. از اثرات آن در پيشگيري از بيماري
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هاي چرب مدت از روغنهمچنين نشان داد استفاده طولاني
حتي روغن بذر كتان كه سرشار از اسيد چرب غير اشباع است 
نيز ممكن است اثرات زيانبار بر برخي از اين فاكتورها 

)ABCA1 لبته پژوهش حاضر تعديل كبد) داشته باشد. ا
  كاهش بيان اين ژن در پاسخ به تمرين را نشان داد.

  

  تشكر و قدرداني
اين مطالعه حاصل طرح پژوهشي مصوب در دانشگاه علوم 

به راهنمايي دكتر حسين شيرواني  (عج) االلهپزشكي بقيه
 آوريمعاونت تحقيقات و فننويسندگان از بدينوسيله باشد. مي

  ل تشكر و قدرداني را دارند.كمااين دانشگاه 
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Abstract 
 

Background: The potential effect of exercise training with supplementation in improving fat 

metabolism and complications of lipid disorders is an interesting subject. 

Objective: The aim of this study was to investigate the effect of high intensity interval training 

and flax seed oil supplementation on liver and intestine ABCA1, SR-BI, ABCG1, LXR gene 
expression, as well as the concentration of HDL, LCAT and plasma lipids in male rats. 

Methods: Forty adult Wistar rats were randomly divided into eight groups (n=5) including 

control-saline, training-saline, control-flaxseed oil (With 3 doses), and training-flaxseed oil. The 
training groups were given high-intensity interval training (10 weeks, five sessions in week) on a 

rodent treadmill at 90–95% of VO2max and supplement groups also received flaxseed oil with three 
different doses (10, 20 and 30 mg/kg per cage). Then rats were sacrificed and samples were 
collected.  

Results: The results showed that the training created a significant increase (P<0.01) in the 

expression of liver ABCA1 and ABCG1genes, intestine ABCA1, LXR and SRBI genes, as well as 
the plasma HDL and LCAT concentration. Supplements caused a significant decrease (P<0.001) in 
expression of liver ABCA1 genes. There was a significant and positive correlation between liver 
ABCG1 gene expression with plasma HDL and LCAT, as well as between intestine LXR gene 
expression with plasma HDL. 

Conclusion: Long-term consumption of even unsaturated oils may have adverse effects on the 

cardiovascular system, but high intensity interval training can bring health benefits by increasing 
the expression of genes involved in reverse cholesterol transport. 

Keywords: High-Intensity Interval Training, Flaxseed Oil Supplement, Reverse Cholesterol 

Transport, ABCA1, ABCG1, LXR 
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