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 1404اول آذر  یهفته/833 یشماره/چهل و سومسال  مجله دانشکده پزشکی اصفهان 
 08/09/1404تاریخ چاپ:  30/08/1404تاریخ پذیرش:  03/1404/ 16تاریخ دریافت: 

  
جهت حفاظت  شدهیغن  ط یدر مح ی ورزش نیو تمر نئولیتوسط مصرف س Nrf1/Sod1/Hmox1 ریمس لیتعد

   دی آملیآکر تیکبد در برابر سم

 
 3یدهکرد ی، خسرو جلال2انیفرزانه تق، 1ی لردجان ی ریمسعود اردش

 
 

 چکیده

  یبدن  تیفعال   یبی ترک  یپژوهش، اثرات مداخله  نی. ا دهدیرا کاهش م  یدانیاکسیآنت  یهادفاع  ییتوانا  د، یآملیو مواجهه با آکر  یاز چاق  یناش  و، ی داتیاسترس اکس  مقدمه: 

 . قرار داد یابیمورد ارز اچاق ر یشده القاء یهادر موش Nrf2/SOD1/HMOX1 ریمؤثر بر مس یهاژن انیب لیبر تعد نئولیو مکمل س شدهیغن  طیدر مح

 میشدند: کنترل، چاق با رژ میگروه تقس  9در  یصورت تصادف به یا هفته C57BL/6 6-7 ماده سر موش ۵4. باشدیم یادیو بن ی پژوهش حاضر از نوع تجرب ها:روش

روزانه، شدت    قهیدق   90-60روز/هفته،    ۵  ، هفته   8)  شدهیغن   طیدر مح  نیتمرو    دیآملیآکر  میچاق با رژ  د، یآملیپرچرب بدون آکر  میچاق با رژ  د، یآملیآکر  یپرچرب حاو
  ط یمح د،یآملیآکر میچاق با رژ نئول، ی چاق با س  شده، یغن   طیچاق با مح ، به صورت گاواژ(  کرومولاریم 10)غلظت  نئول یس ماریو ت دیآملیآکر میچاق با رژ  ، متوسط( -کم
با مح  نئول، یو س  شده یغن بنئولیو س  شده یغن  طیچاق  با روش    در  Nrf2/SOD1/HMOX1ها  ژن  ان ی.  کبد  داده  یبررس  Real-Time-qPCRبافت    با   هاشد. 

 ( انجام شد.P < 0۵/0) یداری، در سطح معن راهه سه و کی انسیوار زیآنال یهاآزمون

  NRF2/SOD1/HMOX1  ری(. مس>  P  0/ 001)  دیها گردژن   نیا   انیب  شیباعث افزا  یطور مستقل و تعامل به  نئولیو مصرف س  شدهیغن  طیدر مح  تی فعال  ها: یافته

شده سبب    یغن   طیدر مح   تیو فعال  نئولی (. مصرف سP=    0/ 001)  افتیها کاهش  گروه  رینسبت به سا  یداریبطور معن  دی آملیآکر  یپرچرب حاو  میدر گروه چاق با رژ
 (.P=   001/0گردید ) یهاژن انیب داریمعن شیافزا 

عنوان به  تواندیدو مداخله م  نیاست. ا   یدانیاکسیآنت   تیظرف  یو ارتقا  ویداتیاسترس اکس  لیدر تعد  تی و فعال  نئولیس  ینقش محافظت  انگریب  هاافتهی  نیا   گیری: نتیجه

 . مطرح شود یمرتبط با چاق یکیاز اختلالات متابول یریشگ یمؤثر در پ یکردیرو

 نئول یس -1,  8و  1 سموتازید دیسوپراکس ؛Nrf2یسیفاکتور رونو و؛یداتیاسترس اکس ؛یبدن تیفعال ؛یچاق  واژگان کلیدی: 

 

 ی ورزش  نیو تمر  نئولیتوسط مصرف س  Nrf1/Sod1/Hmox1  ریمس   لیتعد  .خسرو  یدهکرد  یفرزانه، جلال  انیمسعود، تق  یلردجان   یریاردش  ارجاع: 

 . 1240 -1228 (:833) 43؛ 1404مجله دانشکده پزشکی اصفهان . دی آملیآکر تیجهت حفاظت کبد در برابر سم شدهیغن طی در مح

 

 مقدمه

  ک، یامتاقبل    ی ناعااق ای اساااه فا       ی مزمن و چناعااقم    ی ماق  ی ب  ک یا  ی، چاق  

  ن، ی انساال   ب    مققومه   مساات ع    ا    د   و   ف ده   مختل    ا   ل ی عات ی افساا  و   ی ا تهقب 

. ( 3- 1)   ساااق د ی م   پاقنک ا    ام ک د   اختلال   و   ی فباع   اساااتواقتل    قباه، یاد 

 ی چق    د    ی ع ی ف    ک ی پقتل لژ  ی ژگ ی و   ک ی   انلان ب   مزمن   ل ی عات ی اسات   افسا

   قل   ی اق گلن   حع   ا    ش ی ب   ع ی تل   ن ی ب   ت قدل  اعم   ا    ف    شااالد ی م   شااانقخت  

ظا  اROS (  Reactive oxygen species)   ژن یاافسااا   ی نااقفااق ا  ه یااو 

  و  ی سا ل    ب ی آسا ب   ه ی نهق   د    و  شاعه  ی نقشا  ی عان ی افسای آنت  د قع   ی اق سات  ی سا

 محل    قن، ی م   ن ی . د  ا ( 4)  شااالد ی م   منج    ک ی ل لژ ی ز ی     ی ام ک داق   اختلال 

Nrf2/SOD1/HMOX1   د اقع   د    ی م فز   ی م ی تنظ     ی مسااا  ک یاانلان  با  

  و   پ چ ب   ی اق   ی  ژ   ، ی چق    ا    ی نقشا  ل ی عات ی افسا  ی اق ب ی آسا  ب اب    د   ی سا ل  

. ( 7- 5)   اساه   شاعه   مط ح   ع ی آم ل ی آف   امچلن   ی ا ی سام   بقت ی ت ف  بق   ملاجه  

NRF2   (Nuclear factor erythroid 2-related factor 2 ی ) قفتل    ک   

 تلساط    ی پق   ط ی شا ا   د    ف    اساه   دافس   ه ی وضا   ب   حساق   ی سای  ونل 

د   KEAP1 (  Kelch-like ECH-associated protein 1)   ن یاپا وتاوا

 ا    ا تهقب   ق ی   ل ی عات ی افسا  تنش   بق   ملاجه    د   امق   شالد  ی م  مهق    تلپلاساا  ی سا
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Keap1  دانعه پقسا    ی نلاح  ب    اتصاقل  بق   و   قبع ی ی آ اد شاعه، ب  اسات  انتققل م  

، DNA  د    ARE  ( Antioxidant Response Elementی ) عان ی افساای آنت 

 Superoxide)   جم ا    ا    ل ی تلپ وتکت ی ساااق   ی ااق ژن   ا    ی ا مجملاا    قن یاب 

dismutase 1  ) SOD1 و  (Heme oxygenase 1 gene ) HMOX1 ا 

 .  ( 9  ، 8)   فنع ی ا قق م 

SOD1   ع ی پ افساا  ب  عیساالپ افساا  یاقکقلی اد  لیتبع  زیبق فقتق  

 د  شالد،یمحسالب مROS   ب اب  د  یمیآنز ساع  نینخسات  ع وژن،یا

  عف بن یمنلفسا  ن،یو دی یمل کلل ا  ب  ب  یۀبق تجز HMOX1 ف یحق 

  ع ی تل   یضاعا تهقب  و  یعانیافسایآنت  خلاص  بق  ییاقواساط   آان، لنی و

اماقانا     یساااق و   اقل  HMOX1  قنیاب   شی. ا زا(11  ،10)  عیانماقیم

انلان شااقخ   گساات ده ب طل   ب NRF2/SOD1/HMOX1  محل 

  ی چق  بق  م تبط  اختلالات  د    ادد ون  یعانیافسایآنت  پقسا   شاعن  ید گ

 ی   نیو دو ژن اث گااا  آن  Nrf2 نی. ت اقمال ب (12,  6)  شااالدیم  یت ق

SOD1  و  HMOX1 ،مؤث  د  ب اب  اساات      یمحق ظت  یشاابک  کی

مزمن ا  جم      یاقیمق یا  ب   یق یف  د  بساا  فنعیم جقدیا  لیعاتیافساا

 . (13)مل د تلج    ا  گ  ت  اسه    ،یا  چق  یاختلالات نقش

  یی  دا ویغ  یا   ااب دااق  گ ید  یکیانلان  با   زین  یباعن  هیا  اق 

. شالدیشانقخت  م یا  چق  ینقشا  لیعاتید  فقاش اسات   افسا  یمحل 

   ق ب  د  ف  ی مقن  ژهیو، ب یو  شاا نیف  تم   دانعیشاالااع ننااقن م

  بهبلد    ا  کیساتمیسا  سا یمتقبل   تلانعیم  شالد،  اج ا  شاعهیغن  طیمح کی

  ش یا زا   ا  نل وژنز  و  دااع  ا تقاق    ا  یا و   -ی  ب  ام ک د  عه،یابخنااا

 و  ا تهاقب   یتنظ   با   ااقنیلفیم  ت شااا   شیا زا  ق یط   ا    ماقنا   و  دااع

  شاعه یغن  یاقطی. مح(15 ،14) فنع فمک  یمنیا  سات یسا ام ک د  بهبلد

  ی شنقخت و  یاجتمقا ،یح فت  ،یحس  یهعیچیپ  کقتیتح   یسق بق   اا 

  ، یت قم   یقیاشا و  اقن دبقن  اق،تلنل  دوا ،  چ خ   ینظ   یزاتیتجه  ق یط  ا 

 . (16)  آو نعیم   اا  نیتم  نلع نیا  یب ا  یمنقسب  بست 

  یی دا و ی ااکاق  غ  کیابا  انلان    ی،غن  طید  مح  یباعن  هیا  اق 

 فس بز گ بق   کیدا د ف  ب  طل  م ملل ب  صال ت   یطیاشاق ه ب  مح

افتناق     یمخت ف، تلنل و ن دبقن ب ا  یاقیبق تلد تل، اسابقب  لیوساق

 . (17)بقشع  یو  ش م  یو چ خ گ دان ب ا

Marcon  یی اقطیمح  نیچن  د  هیانع ف    ق ننقن داده  امکق ان  و  

  ی اااق  یاآناز  ساااطالح  داده،  باهابالد   ا   دافاس  اامالساااتااق   تالانااعیما

 . (14)  داع فقاش   ا  یا تهقب   یاقشقخ   و  شیا زا  ا  یعانیافسیآنت

Meng   و  Su    شعت   بق   ی و  ش   ن ی ( ننقن دادنع ف  تم  2024سقل )   د 

 ی و  ش   ن ی تم  ف   ی د  حق    داع، ی م   ش ی  ا ا زا   ی عان ی افس ی د قع آنت   ، متلساط 

  د    ن ی تم  . ( 18) فنع   ع ی  ا تنع   ل ی عات ی ممکن اساه اسات   افس  بقلا  شاعت  بق 

  ع، ی لام ی آف    ی پ چ ب حقو   ی اق   ی بق  ژ   ب ی د  ت ف  ژه ی ، ب  و شاعه   ی غن   ط ی مح 

  ل ی و بهبلد فنت ل گ لفز، پتقنساا ی بق فقاش تجمع مقف و قژاق د  بق ه چ ب 

  ن ی فا  چن   داناع ی م . شااالاااع نناااقن  داناع ی م   ش ی  ا ا زا   ی فباع   ی محاق ظت 

اث گااا     ی و   تاق    ی ک ی ل لژ ی ز ی ب  ساااطلح مخت ف     تلانناع ی م   یی ااق ط ی مح 

  ی اق   ی سااط  آنز   ش ی ، ا زا یی  ا ف  بقاث بهبلد اصااب   ی ا گلن  بقشاانع، ب  

  ی اق ن ی تلفق ی فقاش سااط  سااق   و   ی ک ی متقبل    ه ی بهبلد ظ     ، ی عان ی افساای آنت 

 ز ی ن   ی شااالاااع   وجلد،  ن ی . باق ا ( 22- 19)   گ دناع   ی لان ی ح   ی ااق د  ماعل   ی ا تهاقب 

  ی سق  ن مقل   ی ب ا   یی تنهق   ب    شعه ی غن   ط ی مح   د    ن ی تم    ف    اسه   آن   ا   ی حقف 

  بق   آن   ب ی ت ف   و   نعا د  ه ی ففق  ی چق    ی اق معل   د    ل ی عات ی افسا  ی  اق ی مسا  فقمل 

 جقد ی ا   ی نات  ی ب   ی اث بخنا  تلانع ی م   اق کقل ی تلفم ی    امچلن  ی مکم    معاخلات 

 . ( 22  ، 20 ، 19)  فنع 

ملنلت پن    ک ی انلان  ب    ، Cineole  نولل ی سااا- 8,1 اساااتق،    ن ی د  ام 

  یااقی ژگ ی ساااباب و با    پتل ، ی ماقنناع اوفاق    ی قااقن یاملجلد د  اساااقنس گ 

  ی معاخ   ک ی انلان  خلد، ب    ل ی تلپ وتکت ی و ساق   ی ضاعا تهقب   ، ی عان ی افسای آنت 

  یاق. داده ( 25- 23)   اسااه   گ  ت     ا    تلج   مل د   ک یتلت اپ ی    و   ی ا   ی تغا 

  لی، ت ع ROS  ع ی تل   مهق   بق   تلانع ی م   نولل ی ساا ف    دانع ی ننااقن م   ی تج ب 

  یتقحع  ، ی عان ی افسای آنت   ی اق   ی آنز   ه ی   ق    ه ی تقل  و   ی ا تهقب   ی اق ن ی تلف ی سا

  ا    اث ات   ن ی ا  ا    ی بخنا و  ع ی نمق   ی   ی ناگ ی پ  ی چق   بق   م تبط   ی اق ب ی آسا ا  

  ، 26 ، 23)  شالد ی اامقل م PI3K/AKT/NRF2    ی مسا  ی ساق    قل   ق ی ط  

  یاقسااا ی مکقن  ب    ن ی نااای پ   مطق  قت   ا    ی ا امعه  بخش   حقل،   ن ی . بق ا ( 27

   محل    ی اناع و نقش اختصاااقصااامتم فز بلده  PPAR-γ با    وابساااتا  

NRF2/SOD1/HMOX1  پ چ ب      ی ا ققشاااعه بق  ژ  ی چق    ی ن  ی د   م

 ن،ی . ا زون ب  ا ( 23) ننااعه اسااه   ن یی طل  فقمل تب ب    ع ی آم ل ی ام اه بق آف  

 ید مقن   ل ی انع ف  بق وجلد پتقنسااپقساا  ننااقن داده  - دو    مطق  قت  ج ی نتق 

  ام اه  بق قله   ه ی سم  بق  اسه  ممکن   نولل ی س   ی بقلا     ی مققد  مص     گست ده، 

  د    ا   ن  ی به  و   من ی ا   ی دو دا   ی اق پ وتکل   ن یی ت   ضا و ت   ام    ن ی ا  و   بقشاع 

 . فنع ی م   ب جست    ی ت جمقن   ی فق ب داق 

د   NRF2/SOD1/HMOX1    یمساا  یب  ساا  چق چلب،  نید  ا

    صااه   ع،یآملیآف  بق  ام اه  پ چ ب   ی ژ  بق  ا ققشاعه  یچق   معل کی

  قن یاب   و  یطیمح  لیات اع  ،ییغااا  ی ژ  نیب   ت اقمال  لیاتح   یب ا  یمناقساااب

  طل  ب  ف   ع،یآملیآف .  آو دیم    اا   ادد ون  یعانیافسااایآنت یاقژن

  شالد، یم  لیتناک  یتنل  و  شاعهسا خ ییغاا  ملاد ا   یق یبسا د  گسات ده

و  ROS عیتل   عیتناع بق ف   اساه  عانیپ وافسا و  کینل وتلفسا  یبیت ف

  ا  یچق  بق  م تبط  لیعاتیافساا  یاقبیآساا  شااعت  ،یم گ ساا ل   یا قق

د   HMOX1   و  NRF2   ،SOD1یاقژن  قنیب   سنجش.  داعیم  شیا زا

 د قع  هیففق ا  یام ک د یشااقخصاا  انلانب   تلانعیم ط،یشاا ا نیا

  پژواش   اسااق ، نیا ب .   دیگ   ا   اسااتفقده مل د  فبع  یعانیافساایآنت

 نیتم  شعه،یغن  طیمح  شاقمل  یی دا ویغ  ابزا   سا   ی یفق گب  بق  حقضا 

 آبناااق  د   یعیف  ژن سااا  ب   تم فز و  نولل،یسااا  مکمل و  داوط بقن 

  ب    یمبتن  و  یام   خط ،ف   ک دی و  کیا  ا ائا   یپ  د   ،یعانیاافسااایآنت

  ل ی عاتیاافسااا  و  کیامتاقبل   یقماعااقیاپ  باق  مقاقب ا   یب ا  یمل کل   شااالاااع

 .اسه  عیآملیآف  ا  یغن یاق ی ژ و  یچق  ا  ینقش  نقمط لب
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 هاروش

این مطق    ب  اسااق  اصاالل فق  بق حیلانقت آ مقینااگقای تلسااط 

(  IR.IAU.KHUISF.REC.1403.492اخلاق )فاع اخلاق     یفمیتا 

دانناگقه آ اد اسالامی واحع اصافهقن )خل اساگقن( تنظی  و ت ییع شاع. 

دانناگقه   یلانیح  ققتیتحق  یاقب  اساق  دساتل ا  مل  ناقتیآ مق یتمقم

م ا به ا    یآ اد اسالامی واحع اصافهقن )خل اساگقن( بق انلان ه اانمق

  ی ااق و دساااتل ا  مال  «یا م  قاقتید  تحق  یناااگاقایآ ماق  لاناقتیح

ARRIVE 2.0 (28)انجقم شع    اق یو تلص. 

  لاناقتی ح   باق   فاق    اساااتاقناعا د   پ وتکال   ق، ی تحق   م احال   ی تماقم   د  

بق   C57BL/6J مقده  ملش  سااا    54 .شاااع   انجقم  فلچک   ناااگقای ی آ مق 

 قن،ی ا  ملسااساا   و   افت    7 ساانی   ن ی قنگ ی گ م و م  24±2 ی و ن   ن ی قنگ ی م 

 یداننااگقه آ اد اساالام   لانقت ی ح   ی اق د  لان  . ملش ع ی گ د     ی ته   اصاافهقن 

  اساتقنعا د  ط ی اق د شا ا واحع اصافهقن )خل اساگقن(   ا  گ  تنع. ملش 

گ اد و ی ساقنت   ی د ج    24±3  ی دمق  ، ی ک ی نل  تق تق    ی چ خ    ساقاه   12) 

 طل  ب   اق  ملش  ن، ی شاعنع. الاوه ب  ا   ی ( نگهعا  د صاع  65±5 طلبه  

  لانقتی ح   ، ی سق گق    افت   ک ی   ا   پس .  داشاتنع   ی دسات سا  غاا   و  آب   ب   آ اد 

 گ وه( 1  ) بلد   ملش   سا    6  شاقمل   ا گ وه  ف    شاعنع     ی تقسا  گ وه   9 ب  

    ی  ژ   باق   چاقق   گ وه (  3)   پ چ ب،     ی باق  ژ   چاقق   گ وه (  2)   ساااق  ،   فنت ل 

ام اه باق   ع یاآم   ل یاآف      ی  ژ   ی حاقو   چاقق ( گ وه  4)   ع، یاآم   ل یاآف    ی حاقو 

ام اه باق   ع یاآم   ل یاآف      ی  ژ   ی حاقو   چاقق   گ وه (  5)   شاااعه،   غنی   ط ی مح 

ام اه   چقق  گ وه ( 7)   شاعه،  غنی   ط ی مح ام اه بق  چقق  گ وه ( 6)   نولل، ی سا

 غنی  ط ی مح ام اه بق   ع ی آم  ل ی آف      ی  ژ   ی حقو  چقق  گ وه ( 8)   نولل، ی ساابق 

. د   نولل ی و سا شاعه  غنی   ط ی مح  بق  ام اه   چقق ( گ وه 9و )   نولل ی ساو  شاعه 

 .مطق    ننقن داده شعه اسه   ی ط اح  ک ی شکل شمق ه  

  ی بعن   هیو   ق   نوللیس  ی  یبلساق  گ وه  مق یا  اناه افت  ت  پس

  ن یفتقم  یداخل صاافق  ق یتز   ی  یا  گ وه بلساا ،شااعه یغن  طید  مح

فا  گا می ایاما  100) و  ا   الگا م،یابا   مالش(  اا   بااعن   10)  نیالا یاو ن 

  ی شااعنع. جعاسااق    هلشیو ن بعن ا  ملش( ب    لگ م،یب  ف  گ می یم

انجقم گ  ه. لا م ب  ذف    یبهعاشاات  یاقپ وتلفل هیبق  اق فبعبق ه  

 یمنیسا د و ا ییدمق  هی نج هیبق  اق و  یآو جمع  فبعاساه ف  بق ه  

 -80 یمنتقل و د  دمق یپزشااک  یلتکنل لژیب   نااگقهیب  آ مق  یسااتی 

 شعنع.    یعا نگه  نت یب   یسنجش تج ب   یب ا  گ ادیسقنت  ید ج 

 آميد آکريل  حاوي پرچرب غذايي  رژيم

 و ن  گ م   ا    ی ا ا   با    4/ 2  ی فاق     زان ی م   باق   اساااتاقناعا د   ی ی غااا     ی  ژ 

  اسااتفقده  سااق     فنت ل  گ وه   ی اق ملش   ی ب ا     ی پق   خل اک  انلان  ب    ه ی پ  

  گ ادسااقنتی   ی د ج    121 ی دمق   د    ع ی آم   ل ی آف    ی حقو  ی ی غاا     ی  ژ  .شااع 

  د جا   121  م  ض   د    گ  تن     ا     ماقن .  گ  تناع     ا    ح ا ت   تحاه 

  ماقن و   قا  ی د    5  شاااعن   خناااک   ماقن   قا ، ی د   20  مقاعا    با    گ اد ساااقنتی 

خل اک   .بلد  دمق   ی اق چ خ    ا   ک ی  ا    ی ب ا   پق س   4 بق   ق  ی د    1  ی پقفساق  

  یاقشاقخ    ی ب  سا  ی . ب ا شاع   اتلفلاو   دا    سال اخ   ی فقغا   ی اق سا  ی ف   د  

فنااه   ط ی داخل مح   ل ی صاال ت اساات  گ م ا  خل اک ب    25  ک، ی ل لژ ی ب 

انکلب     گ اد ی ساقنت   ی د ج    37  ی   ا  داده شاع و د  دمق   کللات ی لگ  ی ی ت 

با    ع یاآم ل یا( آف  ppb)   ق د یا  ی واحاع د  م   1000. ساااپس مقاعا   ع یاگ د 

 ژی  غااایی پ چ ب حاقوی    ابتاعا،  د  .  ( 29) ا زوده شاااع    لن ی   مللاسااا

  اساتفقده  ی ساق گق    جهه   اساتقنعا د   یی غاا     ی ا   ژ   ی ب ی آف یل آمیع بق ت ف 

  ییتنهق  ب    اق ملش   ، ی ساااق گق   ا   پس افت     2 ی ط  ج ی ب  تع    و  شاااع  ی م 

و پس ا  آن   ف دنع ی م  ژی  غاایی پ چ ب حقوی آف یل آمیع مصااا   

 . ق ه ی افت   ژی  غاایی پ چ ب حقوی آف یل آمیع ادام     12

 

 
 مطالعه  ک يشماتطرح الف،  :1شکل 
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 آميد آکريل  فاقد پرچرب غذايي  رژيم

  ی یغاا   ی ژ کی  بق سااق    فنت ل گ وه  یاقملش  ،شیآ مق  نیا د 

 کی  پ چ ب  ی ژ  یدا ا  یاقگ وه  یاقملش  و  شاعنع   یتغا  اساتقنعا د

  اسااتفقده   چ بی ا  یفق     لیف د صااع 45  یحقو  پ چ ب  ییغاا   ی ژ

  لیف  د صااع 45  یحقو  پ چ ب ییغاا  ی ژ  ابتعا، د  .(31 ،30) شااع

  ی سااق گق   جهه  اسااتقنعا د ییغاا   یا   ژ  یبیبق ت ف  چ بی ا   یفق  

  ب    اقملشب    یسق گق  ا   پسافت    2 یط  جیب  تع   وشاع   یاساتفقده م

 یم  مصا   یفق     لیف د صاع 45  یپ چ ب حقو ییغاا   ی ژ  ییتنهق

  د صاااع  45  یپ چ ب حاقو  ییغااا   یافتا   ژ 12و پس ا  آن    ف دناع

 .ق هیادام     یفق    لیف

 ترکيب زيست فعال سينئول  يتهيه 

  کقی متحعه آم    قلات ی ا Aldrich-Sigma ا  فمپقنی   نولل ی ساا  ب ی ت ف 

ع ی مققلات مناخ  گ د   اساق  مل د اساتفقده ب   من ی . دو  ا شاع   ی عا  ی خ  

 .   ( 33  ، 32)  شع  داده ک ومللا  ب  صل ت گقواژ  ی م   10و بق غ ظه  

 شده ي غن طيمح در  ي بدن  تيفعال

شاع    ی ط اح ی  افتناق    - ی ا اد   نلع   ا    شاعه ی غن  ط ی مح   د   ی بعن   ه ی   ق  

متنلع    ی و شنقخت   ی ح فت   ی اق مح ک     ی ح فه، د گ   ی ضامن آ اد   لان ی تق ح 

  ی ب ی ب  اب قد تق    گلا  ی ا  جنس پ کسا  یی اق منظل  ا  ج ب    ن ی ا   ی گ دد. ب ا 

ن دبقن،   اساتفقده شاع ف  مجهز ب    مت  ی ساقنت   30و ا تفقع    مت  ی ساقنت  60× 40

  20تاق    5باق ا تفاقع متفاقوت )   ی د جا ، ساااکلااق   30– 25    یا ما  باق  او 

ملاد   و ی  عن ی جل   ی اق ی بق  اسابقب   اق، ی  لط   ، ی ک ی پلاسات   ی اق (، تلنل مت  ی ساقنت 

 و  د     7ااق با  ماعت  ملش   ش، ی ا  شااا وع آ ماق   ش ی بلد. پ ی  ساااق  لانا  

 .  ا  گ  تنع   ی منقب  جهه سق گق    ی اق ط ی مح 

  طل  متلساط و ب    و  د  افت  5  افت ، 8  معت  ب  ینیپ وتکل تم 

  منقاعه   اسق  ب  نیاج ا شع. شعت تم   د  ا  ج سا   ق ید   90تق  60

  ن یب   ییجقبجق ن دبقن، ا   نزول  و  صاا لد)ت عاد    یح فت   تق    یمسااتق

ا    .عیگ د فیت    ف  تق متلساط  محعوده د (  ق  یاشا  بق  ت قمل  و ساکلاق

  لان یح  ی  تق  اقدت ا  تق  شااع داده   ییتغ  لیوسااق  نلع  و  عمقنیافت  چ

  ا    ب نقم ،  طلل د . شالد کیتح   یافتناق   ی  تق اق و شاعه  ی یج لگ

  ی ب  سا و  ی یتصال  مناقاعه  ق یط  ا   یافتناق   ی  تق اق و  ثبه  ج سا 

  ق ، یاشا  بق  ی ید گ  مقن  اق،ح فه)ت عاد    یکیزی   هی  ق   یاقشاقخ 

  باق   پ وتکال  نیا.  (1  جاعول) شاااعناع  شیپاق(  ن دباقن  ا     تن  باقلا  زانیم

 ا   و شع  یط اح  متلسط تق ف   شاعت بق  یبعن  هی  ق   یساق  یشاب  اع 

طل   ا  اجبق ، ب   یبلد تق ضاامن فقاش اساات   نقشاا ی ا زامیغ نلع

 .شلد  یشنقخت و  یح فت  یاقست یس  کیتح   ملجب  ی یطب

  ی ا شاعنع ف  شاقمل مجملا   ینگهعا  شاعهیغن  طیاق د  محملش

بلد.   ید  چنع دساات  اصاا   یو افتنااق  یکیزی   یسااق یغن  لیا  وسااق

و   یخ دشعه، دستمقل فقغا  یو س پنقه ا  ملاد فقغا  یسق لان   لیوسق

  ه ی شاعه بلد تق مل    لیتناک  ییمقلا  قی  یکیسا پنقه پلاسات کیحعا ل  

  ی ساق وجل و لان جساه  ی یطب  یاسات احه و   تق اق  یب ا  یمنقساب

  ی اق بیبق شا  ییاقشاقمل  م  یو و  شا  ی  اا  شالد. انقصا  ح فت

ب   یااقباق ا تفاقع  یید جا ، ساااکلااق  30تاق    20  20تاق    5  نیمتفاقوت 

  سااق ه کیو      ک و  چ خ کی، PVCی  اقاق و  ل  تلنل  مت ،یسااقنت

  بهبلد   و  یکیزی   یااقهیا  اق   کیاتح   منظل   با   فا   بلد  باقلا وناعه

  ی ا مجملاا   ن،یا  ب   الاوه.  عیاگ د   یات ب  لاناقتیح  یح فت  یااقمهاق ت

  ی اق  ل    ،یعنیجل  یاقچلب  شااقمل  یافتنااق  و  یعنیجل  لیوسااق ا 

 د   متفقوت  یاق ن   بق  ی سامیغ  یکیپلاسات  یاقیبق اسابقب و  ییمقلا

 یحسا  کیتح  و  یفنجکقو  ،یافتناق   ی  تق اق  تق شاع داده    ا   طیمح

  ی افتناااق   –یا اد  یباعن  هیاپ وتکال   اق   .دااع  شیا زا   ا  لاناقتیح

تق  60   و ان   متلسااط  طل ب   و  افت  د   و   پنج  افت ،  انااه  معتب 

 آغق    و هافه   یاو   یدو ه ساق گق  کیاج ا شاع و پس ا    ق ید  90

  ت عاد   جم   ا  ی  تق   منااقاعات  اسااق  ب   هی  ق  شااعت. عیگ د

  ن یب   ییجقبجق   ک،  و  چ خ ا   اساتفقده  زانیم  اق،ساق ه ا   نزول و  صا لد

  ی محعوده   د   و یقب یا    یطیمح  یقیاشاا بق  ت قمل و  مخت ف  یاق ینقح

و حفظ    یا  اقدت   تق   ی یج لگ  یشاع. ب ا  یبنعف  تق متلساط طبق 

  ل یوسااق  بی فس و ت ف  عمقنیا  افت  چ قنید  پق  ،یافتنااق   زشیانگ

  ی اق تق ه و مح ک  یطیبق مح  لانقتیتق ح  شاعیداده م   ییتغ  یساق یغن

 . (37-34) ملاج  شلنع  عیجع

 

 شده غني محيط   در  بدني فعاليت ژروتکل جدول .1 جدول

 هفته  جلسات )روز/هفته(  جلسه مدت هر  شدت )بر اساس مشاهده(  شدهاستفاده یاصل لیوسا ی هفتگ راتییتغ

 ( سازگاری) 1 5 قه یدق 30-40 (هی)كاوش اول  كم رمپ  ،ینردبان، قوط ل یوسا هیاول شناخت

 2 5 قه یدق 30-45 نزول نردبان( )صعود/ كم ی سازلانه مواد  سکو، ،ینردبان، قوط ها ی قوط ضیتعو

 3 5 قه یدق 50 (مداوم تیمتوسط )فعال- كم یدنیجو یبازنردبان، رمپ، سکو، اسباب  دیافزودن رمپ جد 

 4 5 قه یدق 60-75 +كاوش(صعود بیمتوسط )ترك PVC  لوله+  لیهمه وسا یسازلانه مواد  ر ییتغ

 5 5 قه یدق 75 (یاكتشاف تیفعال %60- 50متوسط ) سکو  رمپ، ،ینردبان، قوط یبازاسباب  ضیتعو

 6 5 قه یدق 75-90 نردبان( متوسط )صعود مکرر  لیهمه وسا نردبان  تیموقع ر ییتغ

 7 5 قه یدق 90 ( تیفعال %70- 60متوسط ) نردبان، رمپ، سکو، لوله د یافزودن سکو جد 

 8 5 قه یدق 90 (كامل تیمتوسط )فعال كامل  لیهمه وسا یینها ی ابیارز+ كامل ضیتعو
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پ کسااا فس ا  جنس  تق   گلا یاااق  اب ااقد   60د     40  یبیبااق 

  ی صاال ت گ وااق ب بلدنع و ملش  مت یسااقنت 30و ا تفقع    مت یسااقنت

  ط یف دن مح  زیشااعنع. تم  ید  ا   فس( نگهعا   لانی)چهق  تق پنج ح

انجقم گ  ه و  یصاال ت افتگب   ییمقلا  قی  یفقغا  یاجزا  ضیو ت ل

با  طل    لاناقتیح  یکیل لژیزی   هیا  تاق  و وضااا   ،یسااالاماه املم

 شع.  ی و ان  ب  س

 ژن انيو سنجش ب cDNA ، سنتزRNA  استخراج

 TRIzol تقم ا  بق ه فبع بق اسااتفقده ا  م    RNA اسااتخ ا 

بق  RNA   مطقبق پ وتکل اساتقنعا د سق نعه انجقم شع. خ لص و غ ظه

 یقب یا    260/280 یدساتگقه نقنلد ا  و ب  اساق  نسابه جاب نل 

  ی م احال ب اع   یب ا  0/2تاق    8/1  نیباق نساااباه ب   ییااقو نملنا   عیاگ د

  ، یژنلمDNA   یاحتمق   یمنظل  حا  ا گلن  آ لدگانتخقب شاعنع. ب 

RNA  یشاعه بق آنزاساتخ ا  DNase ساپس.  گ  ه    ا  مق یتحه ت 

  ی   یفق گو بق ب cDNA   سانتز یتجق   هیبق اساتفقده ا  ف  cDNA  سانتز

تاقم د  ا  وافنش، طبق دساااتل ا  مال شااا فاه   RNA  ک وگ میم  1

 وافنش  انجقم  ق یا  ط  cDNA سانتز  نعایشاع. صاحه   ساق نعه انجقم  

PCR بقنع حقصال د  ژل ا کت و ل      یا گل  یژن م جع و ب  سا ی و

 و  NRF2  ،SOD1  یااقژن  قنیاب   یسااانجش فم  .عیاگ د  عییاآگاق   تا 

HMOX1   ی  یوسب  Real-Time PCR   بق استفقده ا   ن    ل سنه  

SYBR Green  تلساااط   شاااعهیط اح  یاختصاااقصااا  یم اقیو پ ا  

  ی ااق یب  اساااق  تلا Oligo7   و  Beacon Designer  یا زا ااقن م

 Real-Time PCR یاقانجقم شاع. وافنش NCBI گقهیپق د   شاعهثبه

  کس یم  مسات   شاعه،ق ی   cDNA شاقمل  ت یک و یم 20  یید  حج  نهق

  بعون   آب و  یاختصاااقصااا  یم اقی، جفه پ اSYBR Greenی  حقو

  م ح ا    کیا  شاااقمال  یح ا ت  چ خا   طیشااا ا.  عیاگ د  اج ا  نلف واق 

 و  م یپ ا  اتصاقل  لن،یدنقتل اسا  چ خ   40 آن  دنبقلب    ،یاو   لنیدنقتل اسا

 Melt)  ذوب  یمنحن  وافنش،  ا   قنیاپاق  د   نیامچن  بلد   گسااات ش

curve) شاع انجقم  محصالل  یبقنعتک  هیاختصاقصا ا   نقنیاطم  یب ا  .

  قن یب    اتییتغ  یسااق جهه ن مقل  یانلان ژن م جع داخ ب  B2M ژن

  ج یانجقم شاع و نتق Ct−ΔΔ2  وش بق ژن  قنیب   یاقداده  زیآنق .    ه  فق   ب 

  گزا ش  یناایآ مق گ وه  ا   یب ا  ق یم   انح ا  ±  نیقنگیصاال ت مب 

 (.2)جعول   عیگ د

   Shapiro-Wilkی  تین ماق   آ ملن  ا   ااقداده  عیتل   یب  سااا  یب ا

   اا  کی  قنسیوا   لیتح  آ ملن  بق  اقگ وه نیب   ساا یاسااتفقده شااع. مقق

(One-way ANOVA)  یبیبا  ام اه آ ملن ت ق Tukey  صااال ت

و ت قملات    مساتقل  ی اقیمتغ  ی ی پایث  ت  شاعن  مناخ   جههگ  ه.  

پ    ییغاا   یو  ژ  نوللیشاعه، مصا   سا یغن  طیحمد   یو  شا  هی  ق 

  ی آمق   یدا یسااط  م ن  بق  اا   ساا  قنسیوا   لیآ ملن تح  ا چ ب  

  SPSS   ا زابق ن م  ی. پ دا ش آمق عیگ د  اسااتفقده > P 05/0 ب اب  بق

(  version 27, IBM Corporation, Armonk, NY)  27ی  نسااخ 

 .انجقم گ  ه

 

 هاافته ی

نناقن داد ف  ا     Nrf2  ژن  قنیب    اا سا   قنسیوا   لیتح ، 3جعول   د 

 بیضاا   بق  عیآم  لیآف  ا  یپ  چ ب غن  ییغاا   ی ژ  یساا  اقمل اصاا 

ب اب      یتاقث   بیاشاااعه ضااا   یغن  طید  مح  هیا،   اق 917/0  ب اب    یث  تا

  ی دا  یم ن   یت ث   945/0  ب اب    یث  ت  بیضا   نولل،یو مصا   سا  339/0

 (. P = 001/0)  انعداشت 

 ا   یپ  چ ب غن ییغاا   ی ژ  شااقمل   اا  دو  ت قملات  ،ییساال ا 

  ه ی   ق *   عیآملی، آف 833/0  ب اب    یث  ت بیضا   نولل،یسا  *  عیآم  لیآف 

د    هی  ق  *  نوللیو سا  977/0  ب اب    یث  ت  بیضا  شاعه یغن  طیمح د 

 ینساب  قنیب   ساط   ب   زین  844/0  ب اب    یث  ت  بیشاعه، ضا  یغن  طیمح

Sod1   بلدناع  دا یم ن  (001/0  =  P ت اقمال سااا   ااا  آف .)عیاآملیا   *

ب     506/0  ب اب    یث  ت بیضاا  شااعه،  یغن  طیمح  د   هی  ق  *  نوللیساا

 (. P = 001/0) بلد دا یم ن Sod1 ینسب  قنیسط  ب 

  اقمل  سا   ا   ف   داد   نناقن   Sod1  ژن  قن ی ب    اا  سا    قنس ی وا    ل ی تح  

  طیمح   د    ه ی   ق  ، 0/ 931  ب اب      ی ث   ت   ب ی بق ضاا    ع ی آم ل ی آف      ی  ژ  ی اصاا  

   یث   ت  ب ی بق ضا    نولل ی سا مصا     و  0/ 439  ب اب      ی ث   ت  ب ی بق ضا   شاعه  ی غن 

  ت قملات  ، ی ط    ا  (.  P  =  0/ 001)   انع داشاات    ی دا  ی م ن     ی ت ث   0/ 958  ب اب  

    ی ،  ژ 0/ 870  ب اب      ی ث   ت   ب ی بق ضا    نولل ی سا *   ع ی آم ل ی آف    شاقمل    اا   دو 

 بی ض  بق  شعه   ی غن   ط ی مح   د    ه ی   ق   *   ع ی آم   ل ی آف   ی پ  چ ب غن  یی غاا 

   یث   ت   ب ی ضا   بق  شاعه  ی غن   ط ی مح   د    ه ی   ق   *   نولل ی و سا 0/ 986  ب اب      ی ث   ت 

(.  P  =  0/ 001)   بلدنع   دا  ی م ن Nrf1 ی نساب   قن ی ب  ساط   ب    ز ی ن   0/ 891  ب اب  

 *  نولل ی سااا *   ع ی آم   ل ی آف   ی پ  چ ب غن  یی غاا     ی  ژ   ی ت قمل سااا   اا  

  قنی ب  سااط  ب   0/ 588  ب اب      ی ث   ت   ب ی ضاا   شااعه   ی غن   ط ی مح  د    ه ی   ق  

 (.  P  =  0/ 001بلد )   دا  ی م ن Nrf1  ی نسب 

 پرايمر توالي. 2 جدول

temperature (°C) Reverse primer (5`-3`) Forward primer (5`-3`) NCBI ID Gene 
60 TGCCGCAACTACTGTGATTCGG CCCTATCTCTGATACCGTTGTCC NM_010233 Hmox1 
60 CAGGCTACTGTAGAGGTTGCCA GGAGAGAAACTGCACAGCGACA NM_033217 Sod1 
60 CTCCAAAGGCACTTGACTGCTG GGCTGACACTTTTGAGCACGTC NM_007540 Nrf1 
60 ATGCCAGTGAGCTTCCCGTTCAG CATCACTGCCACCCAGAAGACTG NM_008084 B2m 
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 . وابسته   ي رها ي متغ   اساس   بر   چرب   پر   يي غذا   م ي رژ   و   نئول ي س   مصرف   شده،   ي غن   ط ي مح   در   ي ورزش   ت ي فعال راهه جهت مشخص شدن تعاملات    سه   انس ي وار   ل ي : تحل 3  جدول 

 متغیر  F مقدار یداریمعن ریثأت بیضر

 د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 640/387 001/0 917/0

Sod1 

 نئول یس 522/596 001/0 945/0

 یورزش تیفعال 950/17 001/0 339/0

 نئولی س*د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 689/174 001/0 833/0

 یورزش تی فعال *د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 472/1489 001/0 977/0

 یورزش تیفعال *نئولیس 944/188 001/0 844/0

 ی ورزش تیفعال  *نئولی س*د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 11/47 001/0 506/0

 د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 124/470 001/0 931/0

Nrf1 

 نئول یس 106/793 001/0 958/0

 یورزش تیفعال 391/27 001/0 439/0

 نئولیس  *د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 062/235 001/0 870/0

 یورزش تی فعال *د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 516/2522 001/0 986/0

 یورزش تیفعال *نئولیس 211/286 001/0 891/0

 ی ورزش تیفعال * نئولی س*د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 72/65 001/0 585/0

 د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 299/260 001/0 881/0

Hmox1 

 نئول یس 901/380 001/0 916/0

 یورزش تیفعال 341/69 001/0 665/0

 نئولیس  *د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 725/59 001/0 631/0

 یورزش تی فعال  *د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 187/724 001/0 954/0

 ی ورزش تیفعال  *نئولیس 796/60 001/0 635/0

 ی ورزش تیفعال* نئولی س*د یآم  لیآكر   یپر چرب غن ییغذا  میرژ 2/8 006/0 152/0

 

داد ف  ا  سا    نناقن  Hmox1 ژن   قن ی ب   اا  سا    قنس ی وا    ل ی تح  

    ی ث  ت   ب ی بق ضاا    ع ی آم   ل ی آف    ی پ  چ ب غن  یی غاا    ی  ژ   ی اقمل اصاا  

 665/0  ب اب      ی ث  ت  ب ی بق ض   شعه   ی غن   ط ی مح  د    ه ی   ق  ،  0/ 881  ب اب  

  ی دا  ی م ن     ی ت ث0/ 916  ب اب      ی ث  ت   ب یابق ضااا    نولل ی سااا  مصااا     و 

پ  چ ب   یی غاا    ی  ژ   شاقمل    اا    دو   ت قملات   ، یی سال   ا  .  انع داشات  

  یی غاا     ی ،  ژ 0/ 631  ب اب      ی ث  ت   ب ی بق ضا    نولل ی سا  *   ع ی آم  ل ی آف    ی غن 

  ب ی بق ضاا    شااعه  ی غن   ط ی مح  د    ه ی   ق    *   ع ی آم  ل ی آف    ی پ  چ ب غن 

  ب ی بق ضا   شاعه   ی غن   ط ی مح  د    ه ی   ق    *   نولل ی و سا 0/ 954  ب اب      ی ث  ت 

  بلدنع   دا  ی م ن  HMOX1ی نساب   قن ی ب  ساط    ب    ز ی ن  0/ 635  ب اب      ی ث  ت 

 (001 /0   =  P  ت اقمال سااا   ااا .)   ل یاآف    ی پ  چ ب غن   یی غااا     ی  ژ  

  ب اب      ی ث  ت  ب ی ضاا    بق   شااعه   ی غن   ط ی مح  د    ه ی   ق    *   نولل ی ساا  *   ع ی آم 

 (. P  =   0/ 006)   بلد   دا  ی م ن   0/ 152

،  2)شکل   Sod1، ا ف(،  2)شاکل  Nrf2 ی اق ژن   قن ی ، ب مطق     این   د  

  ،یچق   ط ی مخت ف تحه ش ا   ی اق (، د  گ وه   ،  2)شکل  Hmox1 ( و ب 

  ا    ی مل د ب  ساا  نولل ی ساا  ب ی و ت ف  شااعه ی غن   ط ی مح   ع، ی آم ل ی آف      ی  ژ 

پ  چ ب   یی غاا     ی  ژ  بق  ام اه نناااقن دادنع ف  گ وه چقق    ج ی گ  ه. نتق 

  قنی د  ب   ی دا  ی فقاش م ن   ، ی د  ا  سا  ژن مل د ب  سا  ع ی آم   ل ی آف   ی غن 

داشااااه  سااااق    فنت ل  گ وه  باا    ،( - ا ف   2  شاااکاال )   نسااابااه 

   (001 /0  =  P )  . عیآمل ی آف      ی  ژ   ی اث  منف   ی دانعه ننااقن   ، قن ی ب   فقاش   ن ی ا  

ف   یی اق د  مققبل، گ وه   .اساه  ی سا ل    ی عان ی افسای آنت   ی اق پقسا      ی ب  تنظ 

  شیا زا   داشاتنع،    ا    شاعه ی غن   ط ی مح   د    ق ی  و   بلدنع   ف ده   ق ه ی د    نولل ی سا

-ا ف   2  شااکل )   دادنع   ننااقن   ی عان ی افساای آنت  ی اق ژن   قن ی ب   د    ی تلجه  قبل 

   ) ،   (001 /0   =  P )  .  و  شاااعه ی غن   ط ی مح   باق   ام اه د  گ وه چاقق    ژه ی و با 

نسابه ب  گ وه چقق و گ وه   ی دا  ی طل  م ن ا  سا  ژن ب    قن ی ب   نولل، ی سا

  =  0/ 001)   ، (   - ا ف   2 شاکل )  ق ه ی   ش ی ا زا   ع ی آم ل ی آف      ی چقق تحه  ژ 

P )   الاوه ب    .اسااه  اقمل  دو  ن ی ا   ب ی ت ف   ی  ل   ی ا  اث  محق ظت  ی ف  حقف

 زی ن  شاعه ی غن   ط ی مح  بق   ام اه و چقق   نولل ی سا بق   ام اه چقق   ی اق آن، گ وه 

پ    یی غااا    ی نساااباه با  گ وه چاقق و گ وه چاقق تحاه  ژ   ی باقلات    قن یاب 

(، امق P  =  0/ 001)   ، (   - ا ف   2 شاکل ) نناقن دادنع    ع ی آم   ل ی آف   ی چ ب غن 

د    .نبلد   نولل ی ساا و  شااعه ی غن   ط ی مح    مقن ا    ب ی ت ف   انعا ه ب   اق آن     ی ت ث 

 ب   ا   مثبه     ی ت ث   ن ی ناات  ی ب   نولل ی ساا  و   شااعه ی غن   ط ی مح   ب ی ت ف   ه، ی نهق 

ا     ش ی ا زا   ن ی داشااه و ا    Hmox1 و   Nrf2 ،Sod1 ی اق ژن   قن ی ب   ش ی ا زا 

 دبل   دا  ی ، م ن ع ی آم   ل ی آف   ی پ  چ ب غن  یی غاا    ی نسااابه  ژ   ی نظ  آمق  

 (.  P  =  0/ 001)   ، (   - ا ف   1 شکل ) 
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به عنوان    B2M. ژن  دياستفاده گرد Tukey يبيها از آزمون تعقگروه  نيب يسهيمقا ي. برابافت کبددر  Nrf1/Sod1/Hmox1 هايژن  يزان تغييرات بيان : م2شکل 

مصرف  تأثير  (. الف، P < 05/0) ديگرد يابيمحاسبه و ارز ΔΔCT-2ها با استفاده از روش ژن  انيژن ب انيب  زيپژوهش استفاده شد. آنال نيگردان در اژن خانه 

، ج،  Sod1 نسبي ژن بيان  راتييبر تغ شدهيغن ط يدر مح نيو تمر نئوليمصرف ستأثير ب، ، Nrf1 بيان نسبي ژن  راتييبر تغ شدهيغن ط يدر مح نيو تمر نئوليس

 bباشد. ها ميو ساير گروه  کنترل سالمدار بين گروه نشانگر تفاوت معني   Hmox1.a بيان نسبي ژن راتيي بر تغ شدهيغن  ط يدر مح نيو تمر نئول يتاثير مصرف س

نشانگر   dباشد. ها مي گروهچاق با ساير دار بين گروه نشانگر تفاوت معني  cباشد. ها ميو ساير گروه  چاق+رژيم آکريل آميد دار بين گروه نشانگر تفاوت معني 

سينئول با   +چاق+رژيم آکريل آميددار بين گروه نشانگر تفاوت معني  e باشد.ها مي گروه محيط غني با ساير +چاق+رژيم آکريل آميددار بين گروه تفاوت معني

چاق+ سينئول با ساير  دار بين گروه نشانگر تفاوت معني    gباشد.ها ميگروهچاق+محيط غني با ساير دار بين گروه نشانگر تفاوت معني f باشد.ها مي گروهساير 

 باشد.ها ميگروه سينئول با ساير +چاق+رژيم آکريل آميد+محيط غنيدار بين گروه نشانگر تفاوت معني  h باشد.ها ميگروه

 

 بحث 

  نولل ی و سا شاعه ی غن   ط ی مح   ب ی مطق    نناقن داد ف  ت ف   ن ی حقصال ا  ا  ج ی نتق 

  Nrf2 ،Sod1   ی عان ی افساای آنت   ی اق ژن  قن ی ب   ش ی ملجب ا زا   ی طل  م نقدا  ب  

  حاقوی   پ چ ب   غااایی    ژی  چاقق شاااعه باق    ی لان ی د  ماعل ح  Hmox1 و 

  ط ی مح   مثبه   اث ات   ی دانعه نناقن   ف    مطق      ن ی ا   ی اق ق ت  ی شاع.    آمیع   آف یل 

  بق   اساتنع،   ی عان ی افسای آنت  ی اق ژن   قن ی ب   ش ی ا زا  ب    نولل ی سا  ب ی ت ف   و   شاعه ی غن 

  پژواش   ژه، ی و با  .  اناع ق ی تطب    اقبال   و    اساااتاق ا    فاقملًا  ن ی نااای پ   مطاق  اقت 

Vaquero  ی اق ط ی د  مح   لانقت ی ف    ا  گ  تن ح   نع و امکق ان ننااقن داد  

  ش ی ا زا   ک، یانل وت و    ی  ااق ی مسااا  ی ساااق  ملجاب   اقل   ، شاااعه ی غن 

د     ل ی عات ی اساات   افساا  ی اق و فقاش شااقخ    ی نقپساای ساا  ی   ی پا ان طق  

  ی ااق ب یاو آسااا  نسااالن ی پاق ف   م ، ی ماقنناع آ زا  ی اصاااب   ی ااق ی ماق  ی ب   ی ااق ماعل 

  ط ی مح   فا    فناع ی م   ع یاتا ف   مطاق  ا    ن ی . ا ( 20)   شااالد ی م   ی مغز   ک یاساااکم ی ا 

 ی ساا ل    و   ی مل کل    مقت ی تنظ   ب    ب ک    شاانقخه،   و     تق    ب    تنهق ن    شااعه ی غن 

   .اسه   اث گاا   ز ی ن  ی د قا   ی اق پقس    بق   م تبط 

مزمن،    ل ی عات ی اساه ف  ب  اسات   افسا  ی ک ی ل لژ ی ز ی پقتل    ی حق ت   ی، چق  

. بق ه فبع د  ا  اد  شالد ی مناخ  م   لسات  ی پ ا  ب    سا  ی مکقن  ن ی ا  چنع  ی نقشا

  ش ی ا زا   ق ی ام  ا  ط    ن ی ا   فناع  ی م   ع یا ا تل    ROSا     یی باقلا     ی چاقق مقاقد 

م  د     ی عا ااق یاافسااا  NADPH  ه یاو   اق    یی ق یاتلفناع  ی تنفس  ملجلد 

   ی . اختلال د  مسا( 38)   داع ی  خ م  ی من ی ا   ی اق و سا لل   ی فبع   ی اق سا لل 

NRF1/SOD1/HMOX1    چ ب آ اد   ی عاق یااسااا  ش ی منج  ب  ا زا  ی چق

  ه ی ف ده و ظ     ع ی  ا تناع   ی سا ل  د ون   ROS  ع ی ف  تل    شالد، ی د  خلن م 

    ی و سق   SOD1  ه ی و   ق   قن ی فقاش ب  ق ی ا  ط    ژه ی و  ا ب    ی عان ی افس ی د قع آنت 

  ابتاعا،   د    ی . اگ چا  چاق  ( 39)   فناع ی م   ف ی تضااا    ی عان یاافسااای آنت   ی ااق   ی آنز 

و ا تهقب   عا  ی پق   ل ی عات ی است   افس   فنع، ی  ا آغق  م   Nrf1 ی جب ان   ی سق    قل 

 . ( 40)  شلد ی م   Nrf1  ژن  قن ی ب د    ی ج ی تع   فقاش منج  ب  

  ساا  ی ب  متقبل    یبق ت ث   تلانعیم  ،شااعه یغن  طیمح د   یبعن  هی  ق 

ا زا  عیااپی  و  گ لفز  م  شیو    ی اااقیسااااق گااق   ،یتلفنااع یام ک د 

اغ اب باق اسااات      یکی ا ا قاق فناع. ااعم ت اقدل متاقبل   یان ژساااهی 

 د  یبعن  هی  ق . نناقن داده شاعه اساه ف  (41)م تبط اساه   لیعاتیافسا

  قن یو ب   فنعیم  کی ا تح   یعانیافساایآنت  ی اقیمساا  شااعه یغن  طیمح

  داع، یم  شیو فقتقلا   ا ا زا ساملتق ید  عیافسا  سالپ مقننع    ییاق یآنز

ف  آن  ا ب     داعی ا فقاش م  عانیافساشیپ  بقتیت ف  عیف  تل  ید  حق 
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  ل ی عاتیا  اساات   افساا  ی ینااگیپ  یب ا  عوا فننعهیام  یاساات اتژ کی

  ه ی ننااقن داده شااعه اسااه ف    ق  ن،ی. الاوه ب  ا(42)  فنعیم  لیتبع

ب     فنع،ی ا   قل م Nrf1-ARE  ن  یگنق یسا   یمسا یغن  طید  مح  یبعن

 ،ییساال ا .  فنعیفمک م  یو بهبلد ام ک د شاانقخت یمحق ظه اصااب

  تلاناع یم  یغن  طید  مح  یباعن  هیااناع   اق مطاق  اقت مت اعد نناااقن داده

 . (43)  بخنعیم  د ا بهبل  یو ام ک د شنقخت  یپقس  ا تهقب 

  چقق   یاقملش  د  NRF1/SOD1/HMOX1 قنیب   شیا زا جینتق

  ی ااقق تا یا  باق  ماقًیمساااتق  شاااعه،یغن  طیمح  و  نوللیسااا  ماعاخ ا   تحاه

Marseglia مزمن   لیعاتیافسا  اسات   ف   داشاه  یامخلان امکق ان و  

 د   اختلال  و ف ده  یم    یچق  د   یفبع  یاقبیآساا  یاصاا   اقمل  ا

 (.3) نملدنع  گزا ش  ا  یعانیافسیآنت  ی اقیمس

Weisberg یتیپل یآد  ا تهاقب  و  ماقف و اقژااق  تجمع  زین  امکاق ان و 

 وROS   شیا زا  با   منج   فا   ف ده  عییاتا   پ چ ب  ی ژ  یااقماعل  د    ا

ی  ماطااق ا اا    د   ،یایساااال  ا (.  2)  گا ددیما NRF2 ساااا فالب

Chartoumpekis  یااقملش  امکاق ان،  و Nrf2-KO ی ژ  تحاه  

  محاق ظاه   ینیانسااال   مقاقوماه  و  یچاق  ا   ماعتیطللان  پ چ ب ییغااا

  چقق   یاقملش د NRF2  ساا فلبو  FGF21  شیا زا بق  ف  شااعنع

 . (44)  داشه  یامخلان

Manzo  ط ی د  مح  یباعن  هیافا    اق   دادناع  نناااقن  امکاق ان  و  

  پ چ ب   ییغاا   ی ژ  مصا  ا   ینقشا  ل یب سید  نا  هیا  پ  شاعهیغن

م تبط باق ساااناع م    یااقو گلنا   فناعیم  ی یج لگ  چاقق  یااقملش  د 

و   Tepidimicrobium  ،Acidaminobacteraceae)  کیاامااتااقباال اا

Fusibacterباق   یااقحاقل گلنا   نیو د  ا  دااعی(  ا فاقاش م م تبط 

)  یل االژیاازیاا اا ،  Syntrophococcus sucrumutansسااااق اا  

Dehalobacterium  ،Prevotella    وButyricimonasتاقال   ه یاا(  ا 

 . (45)  فنعیم

da Silva Fidélis  د    یبعن  هی  ق    فا  دادنع  نناااقنامکاق ان   و

  ع ی آ عئ یو ن بعن و ساط  مق لن د  ی قبل تلجهطل   ب   ،شاعهیغن  طیمح

(Malondialdehyde)  ه ی  ق . اسه ه ا د  فبع فقاش داد  لیف بلن و  

 ا د  تمقم   یمیآنز  یعانیافسااایآنت  هی،   ق شاااعهیغن  طیمح  د   یبعن

ااق  گ وه  نیب   یدا یفاقتاقلا  فا  تفاقوت م ن  هیافباع، با  جز   اق   باق اه

 . (46)داد   شیننقن نعاد، ا زا

ماعت  ماقن   ،مطاق  ا   نیا  د فاقتاقلا      ییتغ  ااعم  یااقا اها     یکی

مطق      نیاسااه ف  د  ا بلده شااعهیغن  طید  مح  یبعن  هی  ق انجقم  

  ط یمح د   یبعن  هی  ا  گ  ت  بلد.   ق  یقب یانااه افت  مل د ا     ی 

 ا   اقل    اقمیلفقین   قفتل اقی و BDNF شیا زا  ق یط  ا  شاااعهیغن

  ط یبعنی مح    ق یه  نع،ننقن داد امکق ان و  Chartoumpekis. فنعیم

 ا زایش  ق یط  ا   ا  لیعاتیات اقدل افسااا چقق  یاقملش  د   شاااعهیغن

Nrf2  فقاش وROS  (44)  بخنعیبهبلد م . 

Meng  و Su  بق   ا شاااعهیغن  طیمح آ ادشاااعه د   اقمیلفقین زین  

و امکق ان   Queen .(18) تبط دانساااه  م ARE/Nrf2 یساااق   قل

 د   ا  یفبع  یعانیافساایآنت  هیظ    و  کیمتقبل   ی یپاان طق   شیا زا

  اااقی ژن  باایااقن شیااا اازا  فاا   فاا د  گاازا ش  یچااق اا  یاااقمااعل

NRF1/SOD1/HMOX1  مصا   و   شاعهیغن  طیمح  بیتلساط ت ف  

  .(15) عینمقیم  نوللیس

باق   HMOX1و    Nrf2  ،SOD1  قن یاب   ش ی ا زا   ج ی نتاق   گ ، ی د   ی ا  سااال 

  ق یا  ط    نولل ی فا  سااا  بلد و امکاق ان امسااال   Wu  ی مطاق  ا    ی ااق ق تا  یا

PI3K/Akt/Nrf2  فقاش   ی اسات سا  ی اق  ا د  ملش   ل ی عات ی اسات   افسا

  معل  د    ل ی عات ی افساا  اساات    فقاش   د     ا   نولل ی طل  خقص اث  سااداد. ب  

  بیت ف  ن ی ا   ف    داد   نناقن  و  ف ده  ی ب  سا  مزمن   اسات    تحه   ی اق ملش 

  شیملجب ا زا    PI3K/Akt/Nrf2   ی مساا  ی سااق    قل   ق ی ط    ا    ی قا ی گ 

  پلفقم ی ا   د    ل ی عات ی افسا  ی اق ب ی آسا فقاش  و   ی عان ی افسای آنت  ی اق ژن   قن ی ب 

  قنیاب   ش ی حاقضااا  فا  ا زا   ی مطاق  ا    ج ی نتاق   باق   ااق ق تا  یا ن ی . ا ( 32)   شااالد ی م 

و   نولل ی سا  فننعه ق ه ی د    ی اق گ وه  ا د    Hmox1 و  Nrf ، Sod1 ی اق ژن 

 داشه.   ی خلان گزا ش ف ده، فقملًا ا    شعه ی غن   ط ی مح 

 Ramos کیستمقتیس  م و  بق  پژواش  نیا  یاقق ت ی نیب  ا الاوه

ملجب بهبلد ت قدل    شااعهیغن  یاقطیمح  نعف  ننااقن داد  امکق ان و

و فاقاش    یعانیاافسااایآنت  یااق یآنز  هیا  اق   شیمغز، ا زا  لیعاتیاافسااا

 اساتق  ا   شالنع،یم  یلانیح  یاقد  معل یسا ل   بیآسا  یاقشاقخ 

 .(47)استنع  

  ی ماعاخ ا    دو  ق یت ف  باق  حاقضااا   مطاق  ا   فا   گفاه  تلانیم  ن،یبناقب ا

 ا   عهیچیپ  معل کی  د   )نوللیساا  و شااعهیغن  طیمح(  مؤث  ییدا و   یغ

  ب داشات    نینایپ  مطق  قت ا     ات   یگقم  ع،یآملیآف   بق  ملاجه  و  یچق 

.  اساه داده  ا ائ   بیت ف نیا  یاث بخنا  یب ا  یت ی ل  یتج ب   شالااع و

 و ف ده  هیاتقل  ا جینتاق  ااتباق   گاشاااتا ،  مطاق  اقت  بق یی اساااتاقا  نیا

  ی اق بیآساا  بق  مققب    یب ا اق ضاا ف   ی ااکق اق  یتلساا    سااق ن ی م

 د.بل  خلااع  لیعاتیافس و  یکیمتقبل 

  بلدنع  اسااتق  ا امکق ان  و  Zhangی  مطق     بق حقضاا   یاقق ت ی

و  Nrf2  یمساا کیتح   ملجب  عیآملیف  ننااقن دادنع ملاجه  بق آف 

د   .(8) شالدیم  یاصاب  یاقسا لل د   یمحق ظت  یاق یآنز  قنیب   شیا زا

 ا د  بهبلد الائ    نوللیسااف  اث   و امکق ان   An  یمطق    بق  ساا یمقق

 Advanced)  نا  ت یپ لنیکقسایگ   محصاللات ا   ینقشا  م یشاب  آ زا

Glycation End products)  AGEs  ف ده   یب  سچقق    یاقملش  د

  GSK-3βژن    قنیب   زانیف  م  عیمطق    منااخ  گ د نی. د  ا(33)بلد  

  بقشاااع  یم  لیعاتیافسااا  اسااات   د   لیدخ  یاقف  ا  ژن BACE-1و

مطق      نیامکق ان د  ا و An ،ییسااال ا . (33)  اساااه  ق ت ی  شیا زا

  ل ی عات یاسات   افسا  زانیاساه م  تلانسات   نوللینناقن دادنع ف  مصا   سا

 . (33)  قبعیفقاش   یدا   یبطل  م ن BACE-1و GSK-3βژن   قنیو ب 
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  Nrf2-Sod1-Hmox1   یمساا  ب   یناات یب   عیپژواش حقضاا  ت ف

  ع، یاآملیاآف  و  پ چ ب   ی ژ  یبیت ف  معل ا  اساااتفاقده  بق  نیدا د. امچن

 ییدا و   یغ  معاخلات  یاث بخناا یقب یا    یب ا  ی ات بیآساا  طیشاا ا

  ت  ق ید  یب  سا  امکقن  معل،  یط اح د   تفقوت نیا.  اساه شاعه    اا 

 د   ا  نوللیسااا نقش و ف ده    اا   ا  ید قا یمل کل   یاقسااا یمکقن

  .سق دیم  ت ب جست   یعانیافسیآنت  ی اقیمس  یسق   قل

  ی ا معاخ    ک دیامزمقن ا  ساا   و  یپژواش، اسااتفقده نیا  هیمز

  عه یچیمعل پ کی  د و و  ش(   شااعهیغن  طیمح  نولل،یساا) ییدا و   یغ

بلده  ید قع سا ل   یعیف  یاقژن  قنیب   ق ید   یا ققشاعه، و ب  سا  یا  چق 

  ی ک داقی و  ق یت ف  هی قب   یدانعهنناقن  یچنعوجه  یط اح  نیاساه. ا

مزمن    یاقبیمققب   بق آسااا  یب ا  یو   تق   یطیمحساااهی   ،یا یتغا

  ز ین  ییاقهیمحعود  یحقضا  دا ا  یمطق     حقل،نیا  بق. اساه  یکیمتقبل 

منظل  فنت ل  مقده ب   یاقبلده اسااه  ا  جم   تم فز صاا   ب  ملش

  یب  ساق  اقق ت ی  ی یپا یپ خقشاگ ان ، ف  ممکن اساه ت م  ی  تق اق

  ی اث ات ب نعمعت و دو اق  یب  ساا  ن،یاق  ا محعود فنع. امچنجنس

  یمسااا  یااقنیپ وتو   ت ق ید   لیاتح و یاد  فناق  تجز  نوللیمتفاقوت سااا

Nrf2 منج  شلد  یت جقمع جیب  نتق  تلانعمی. 

  با    تلاناعیم  ناعهیآ  مطاق  اقت  انجاقم  آماعه،دساااهبا  جیباق تلجا  با  نتاق

   اسااتق،  نیا  د .  فنع فمک  مؤث   یاقساا یمکقن  اب قد  شااعن ت  وشاان

  بق   نوللیساا  نیگزیجق  یزیتجل  ی اقیمساا و  مخت ف  یدو اق یب  ساا

.  اساااه  هیااام  حاقئز  ق یابسااا  ،یاث گااا   نا یبه  محاعوده  نییت   ااع 

 د   تلانعیم  اقشیآ مق  یط اح د  ن   جنس  یاقگ وه  ا زودن  ن،یامچن

 نقش  یعانیافسایآنت  یاقپقسا  د   یاحتمق   یتیجنسا  یاقتفقوت فناف

  ی زااق یآناق   انجاقم  ،یکیژنت  یااقداده  لیامنظل  تکمبا  .فناع  فاقیا  یمؤث 

    ینظ   یعانیاافسااایآنت  یااق یآنز  هیا  اق   ساااط  سااانجش  و  ینیپ وتو 

SOD،CAT  و GPx  شلدیم   یتلص  . 

 

 گیری نتیجه 

  ط یمح د   یبعن  هی  ق   بیت ف  ف  داد  نناااقن  پژواش نیامجملع،  د 

تلانساااه    ،ییدا و   یغ  یانلان دو ماعاخ ا با   نوللیو سااا  شاااعهیغن

  ی اق بی ا د  ب اب  آس یس ل   یعانیافسیآنت  یاقا زا پقس صل ت ا ب 

  قن یاب   شیفناع. ا زا  هیاپ خط  تقل  ییغااا  یااق یو  ژ  یا  چاق   یناقشااا

  ی اق ساا یمکقن  یسااق ننااقنگ    قل  لیعاتیم تبط بق د قع افساا یاقژن

انعا   چناا  ج،ینتق نیبلد. ا یاساات   ساا ل  طیبعن د  شاا ا  یحفقظت

د     یو فق ب د سق گق ساهیاق ضا ،  معاخلات ف   یط اح  یب ا ینینل

نقساق     یا  سابک  نعگ ینقشا  یکیو فقاش صاعمقت متقبل   ی یناگیپ

 .سق دی  اا  م

 

 تشکر و قدردانی 

  ی ل لژیزی  -یا لم و  شاا  ی شاات   ییققتمقق   منتج ا  ط ح تحق نیا

اصااافهقن    واحع یاسااالامبقشاااع ف  د  دانناااگقه آ اد  یم یو  شااا

  ه یو بق حمق بیتصاال  162976226  یق ی)خل اسااگقن( بق فع پژواناا

ا   حمقت     یوسانی. بعاساه عهیدانناجل و دانناگقه ب  انجقم  سا یمق 

 .شلدیو تنک  م   یامکقن تقع یتمقم
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Modulation of the Nrf1/Sod1/Hmox1 Pathway by Cineole Consumption 

 and Exercise in an Enriched Environment Protects the Liver Against 

Acrylamide Toxicity 
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Abstract 

Background: Oxidative stress caused by obesity and exposure to acrylamide reduces the ability of antioxidant 

defenses. This study evaluated the effects of a combined intervention of exercise in an enriched environment and a 

cineole supplement on the modulation of gene expression in the Nrf2/SOD1/HMOX1 pathway in obese mice induced 

by a high-fat diet.  

Methods: The present study is an experimental, basic study. Fifty-four 6–7-week-old female C57BL/6 mice were 

randomly divided into 9 groups: control, obese with a high-fat diet containing acrylamide, obese with a high-fat diet 

without acrylamide, obese with an acrylamide diet and exercise in an enriched environment (8 weeks, 5 days/week, 

60–90 min daily, low-moderate intensity), obese with an acrylamide diet and cineole (10 μM administered by oral 

gavage), obese with an enriched environment, obese with cineole, obese with an acrylamide diet combined with an 

enriched environment and cineole, and obese with an enriched environment and cineole. The expression of 

Nrf2/SOD1/HMOX1 genes in the liver was examined by Real-Time qPCR. Data were analyzed via one-way and 

three-way ANOVA at a significance level of P < 0.05. 

Findings: Both enriched environment exercise and cineole administration, individually and in combination, 

significantly increased the expression of these genes (P < 0.001). The Nrf2/SOD1/HMOX1 pathway was markedly 

downregulated in obese mice receiving a high-fat diet containing acrylamide compared to the other groups (P = 

0.001). In contrast, cineole treatment and enriched environment exercise induced a significant upregulation of these 

antioxidant genes (P = 0.001). 

Conclusion: These findings indicate the protective role of cineole and physical activity in modulating oxidative stress 

and enhancing antioxidant capacity. These two interventions can be proposed as an effective approach in preventing 

metabolic disorders associated with obesity. 
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