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چکیده

هــدف: هــدف از ایــن پژوهــش، بررســی اثــر تمریــن اســتقامتی بــر بیــان miR-196a , miR-133a و UCP-1 در بافــت 
چربــی ســفید زیــر پوســتی اســت. 

روش هـا: شـانزده مـوش صحرایـی نـر ویسـتار بـه صـورت تصادفـی بـه دو گـروه: کنتـرل )تعداد:هشـت( و تمرین اسـتقامتی 
)تعداد:هشـت( تقسـیم شـدند. موش هـای گروه هـای تمرینـی، بـه مـدت هشـت هفته، تحـت تمرین اسـتقامتی تداومـی روی 

نوارگـردان قـرار گرفتنـد. بـرای انـدازه گیـری بیان نسـبی ژن هـای هـدف از روش Real Time–PCR اسـتفاده شـد. 
نتایــج: داده هــا نشــان داد کــه بیــان نســبی ژن پروتئیــن غیــر جفت کننــده یــک (UCP-1) در گــروه اســتقامتی در قیــاس 
  miR-133a و miR-196a بــا ایــن حــال، تفــاوت بیــان .)P>0/05( بــا گــروه کنتــرل بــه صــورت معنــاداری بیشــتر بــود

)P<0/05( در گــروه اســتقامتی نســبت بــه گــروه کنتــرل از نظــر آمــاری معنــاداری نبــود
 ،UCP-1 ــان ــش در بی ــم افزای ــی رغ ــتقامتی عل ــن اس ــه تمری ــان داد ک ــه نش ــن مطالع ــای ای ــری: یافته ه ــه گی نتیج
تغییــری در بیــان miR-196a وmiR-133a  در بافــت چربــی ســفید زیرپوســتی ایجــاد نکــرد؛ دلالــت بــر ایــن کــه افزایــش 
miR- بیــان ژن پروتئیــن غیــر جفت کننــده یــک کــه بــر اثــر تمریــن اســتقامتی حاصــل شــده اســت، بــا تغییــرات بیــان

 196a وmiR-133a  ناشــی از تمریــن اســتقامتی همراســتا نیســت. 

واژه های کلیدی: تمرین استقامتی، miR-133a ،miR-196a، بافت چربی سفید.
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مقدمه 

چاقــی اختــلال در تعــادل بیــن دریافــت انــرژی و 
ــدن  ــرژی ب ــه مصــرف ان ــرژی اســت؛ به طوری ک مصــرف ان
در قیــاس بــا دریافــت انــرژی کاهــش می یابــد کــه حاصــل 
ــی از  ــت )1(. بخش ــش وزن اس ــد و افزای ــع لیپی آن، تجم
ــی1  ــی تطبیق ــق گرمازای ــدن از طری ــرژی در ب ــرف ان مص
حاصــل می شــود )2(. از ســوی دیگــر، بخشــی از گرمازایــی 
ــم  ــرایط متابولیس ــی در ش ــی و گرمازای ــرایط تطبیق در ش
پایــه، از طریــق گرمازایــی غیرلرزشــی2 بــروز می یابــد 
ــازا3  ــق پروتئین هــای گرم ــی از طری ــوع گرمازای ــن ن )3(. ای
یــا پروتئین هــای غیــر جفت کننــده (UCPs)4 حاصــل 

 .)4( می شــود 
ــی از  ــک (UCP-1)5 یک ــده ی ــر جفت کنن ــن غی پروتئی
پروتئین هــای گرمــازای مهــم محســوب می شــود )5(. 
ایــن پروتئیــن در غشــای داخلــی میتوکنــدری ســلول های 
ــوه  ــبه قه ــلول های ش ــن، س ــوه ای )6( و همچنی ــی قه چرب
ــژ8( واقــع در بافــت چربــی ســفید، قــرار  ــا ب ای6 )بریــت7 ی
دارد )7، 8(. ایــن پروتئیــن نقــش مهمــی در اتــلاف انــرژی 
ــن  ــر ای ــان گ ــات بی ــرارت دارد )9(. مطالع ــورت ح ــه ص ب
ــک،  ــده ی ــر جفت کنن ــن غی ــه پروتئی ــتند ک ــت هس واقعی
ــی  ــش وزن و چاق ــل افزای ــگیری کننده در مقاب ــش پیش نق
عنــوان  بــه  می توانــد  و   )12-10،5 می کنــد )3،  ایفــأ 
هــدف درمانــی مهــم بــرای مقابلــه بــا افزایــش وزن و چاقــی 

منظــور شــود )13(.  
ــی  ــی، داروی ــل محیط ــد، عوام ــان داده ان ــات نش مطالع
غیــر  پروتئیــن  بیــان  القــاء  در  متعــددی  تغذیــه ای  و 
ــد  ــش دارن ــفید نق ــی س ــت چرب ــک در باف ــده ی جفت کنن
ــرک  ــوان مح ــه عن ــی ب ــات ورزش ــراً، تمرین )14-16(. اخی
ــک در  ــده ی ــر جفت کنن ــن غی ــان پروتئی ــرای بی ــب ب مناس
بافــت چربــی ســفید مطــرح شــده اســت )17-24(. چندیــن 
ــی  ــش تنظیم ــر در بی ــم گ ــل تنظی ــش عوام ــه نق مطالع
پروتئیــن غیــر جفت کننــده یــک ناشــی از تمریــن ورزش را 
مــورد بررســی قــرار داده اســت و تــا کنــون نقــش آریزیــن9 
)18(، گیرنــده آلفــا -1 فعــال کننــده تکثیــر پروکســیزومی 

 )20( (IL-6) و اینترلوکیــن شــش )10)22(PGC-1α)گامــا
ــن،  ــود ای ــا وج ــت. ب ــده اس ــخص ش ــازوکار، مش ــن س در ای
ــل  ــعه عوام ــه  کشــف و توس ــات گســترده تر در زمین مطالع
ــک  ــده ی ــر جفت کنن ــن غی ــان پروتئی ــاء بی ــل در الق دخی

ــود.   ــاز می ش ــاس نی ــن، احس ــی از تمری ناش
از طرفــی، میکــرو ریبونوکلئیــک )بــه صــورت اختصــار 
 (RNA) مولکول هــای ریبونوکلئیــک ، ))miRNA(11میــر
ــس  ــم پ ــه در تنظی ــتند ک ــده هس ــر کد کنن ــک غی کوچ
ــد )25(.  ــاء نقــش می کنن ــار(، ایف ــان ژن )مه رونویســی بی
نقــش برخــی از میکــرو ریبونوکلئیــک در نمــو بافــت چربــی 
قهــوه ای و قهــوه ای شــدن بافــت چربــی نشــان داده شــده 
(miR- از ایــن بیــن، نقــش میــر 196-آلفــا .)اســت )26، 27

ــان  ــم بی ــا (miR-133a) در تنظی ــر 133-آلف (196a و می

ژن پروتئیــن غیــر جفت کننــده یــک بیشــتر مــورد مطالعــه 
قــرار گرفتــه اســت )27(. 

ــا  ــت بت ــرما و آگونیس ــاء س ــر الق ــر اث ــا، ب میر196آلف
ــوه ای )در  ــبه قه ــلول های ش ــو س ــی نم ــک، در ط آدرنرژی
بافــت چربــی ســفید(، بیــش تنظیــم می شــود )28(. 
میر196آلفــا بــرای بیــان ژن هــای چربــی قهــوه ای ضــروری 
ــه ای کــه در موش هــای تراریختــه کــه ژنِ  ــه  گون اســت؛ ب
میر196آلفــا بیــش بیــان شــده بــود، بیــان ژن هــای چربــی 
ــده  ــر جفت کنن ــن غی ــان ژن پروتئی ــژه بی ــه وی ــوه ای ب قه
ــوه ای  ــبه قه ــلول های ش ــه های س ــن خوش ــک و همچنی ی
ــی  ــت چرب ــدن باف ــوه ای ش ــر قه ــد )دال ب ــش یافتن افزای

ــفید( )28(.  س
ــاد  ــزان زی ــه می ــی( ب ــژه عضلان ــر وی ــا )می میر133آلف
در ادیپوســایت های قهــوه ای و شــبه قهــوه ای )بریــت 
ــان داده  ــات نش ــود )26، 27(. مطالع ــت می ش ــژ( یاف ــا ب ی
انــد، میر133آلفــا موجــود در بافــت چربــی قهــوه ای و 
ــا قرار گیــری در ســرما کاهــش  ــی زیرپوســتی ب بافــت چرب
ســلول  تولیــد  میر133آلفــا   .)27( می یابــد  تنظیمــی 
چربــی قهــوه ای )در بافــت چربــی قهــوه ای( و تولیــد-

ــی  ــی شــبه قهــوه ای در بافــت چرب ــز ســلول های چرب تمای
ــی ســفید  ســفید )کــه موجــب قهــوه ای شــدن بافــت چرب

UCP-1 و miR-133aو miR-196a اثر تمرین استقامتی بر
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.)30،29  ،27  ،26( می کنــد  مهــار  را  می شــود( 
اگرچــه، نقــش مهــم میر-196آلفــا و میر-133آلفــا 
ــده  ــر جفت کنن ــن غی ــان ژن پروتئی ــری بی ــی گ در میانج
یــک پــس از القــاء ســرما و محــرک بتــا آدرنرژیک مشــخص 
شــده اســت. بــا وجــود ایــن، هنــوز معلــوم نیســت کــه آیــا 
ــن  ــی پروتئی ــش تنظیم ــا( در بی ــا )میره ــن تنظیم گره ای
غیــر جفت کننــده یــک پــس از تجویــز تمریــن اســتقامتی 
نیــز دخالــت دارنــد؟ بنابرایــن، ایــن مســئله طــرح می شــود 
ــم  ــه تنظی ــا ک ــا و میر-133آلف ــان میر-196آلف ــا بی ــه آی ک
گر هــای مهــم بــرای القــأ بیــان پروتئیــن غیــر جفت کننــده 
یــک محســوب می شــوند، بــر اثــر تمریــن اســتقامتی دچــار 
تغییــر می شــوند؟ اهمیــت ایــن تحقیــق اینجاســت کــه در 
حــال بســیاری از محققــان بــه دنبــال کشــف عوامــل دخیل 
ــک پــس  ــده ی ــر جفت کنن ــان ژن پروتئیــن غی ــاء بی در الق
از انجــام تمریــن اســتقامتی هســتند. از ایــن رو، ایــن 
ــان  ــن بی ــاط بی ــدم ارتب ــا ع ــاط و ی ــد ارتب ــه می توان مطالع
ژن پروتئیــن غیــر جفت کننــده یــک و بیــان میرهــای 

ــد.  ــا را مشــخص نمای ــا و 196آلف 133آلف

روش پژوهش
نمونه های پژوهش

 تعــداد شــانزده سَــر مــوش صحرایــی نـَـر نــژاد ویســتار 
ــی 220±25(،  ــن وزن ــا میانگی ــه و ب ــت هفت ــن هش )در س
از انســتیتو پاســتور ایــران خریــداری شــدند. موش هــا 
بــر اســاس دســتورالعمل انجمــن حمایــت از حیوانــات 
ــداف علمــی و آزمایشــگاهی  ــرای انجــام اه آزمایشــگاهی ب
نگهــداری شــدند؛ نمونه هــا تحــت چرخــه خــواب و بیــداری 
ــای   ــی( و در دم ــاعت تاریک ــنایی و 12 س ــاعت روش )12س
3± 22درجــه ســانتیگراد و رطوبــت 40 تــا 60 درصــد 
نگهــداری مــی شــدند. در طــول نگهــداری حیوانــات، 
ــته  ــا گذاش ــار آن ه ــزان دلخــواه در اختی ــه می ــذا ب آب و غ
می شــد. آزمودنی هــا پــس از همســان ســازی وزن بــه 
ــرل )هشــت ســر(  ــروه: 1( کنت ــه دو گ ــی ب صــورت تصادف
و 2( تمریــن اســتقامتی )هشــت ســر( تقســیم شــدند. 

ــه آشناســازی  نمونه هــای گــروه  تمرینــی، پــس از دو هفت
ــت  ــه تح ــت هفت ــدت هش ــه م ــردان ب ــط و نوارگ ــا محی ب

ــد. ــرار گرفتن ــتقامتی ق ــن اس تمری
پروتکل پژوهش

تمریــن هــوازی تجویــز شــده در ایــن پژوهــش در 
ــر  ــیب صف ــا ش ــردان ب ــر روی نوارگ ــدن ب ــده  دوی برگیرن
ــج جلســه  ــه ای پن ــه و هفت ــدت هشــت هفت ــه م درجــه، ب
بــود. ایــن پروتــکل تمرینــی بــر اســاس افزایــش تدریجــی 
بــارکاری شــامل شــدت )ســرعت( و حجــم )مــدت( تمریــن 
طراحــی شــده بــود )31، 32(، کــه جزئیــات بیشــتر آن در 

ــه شــده اســت.  جــدول 1 نشــان ارائ

جدول1. پروتکل تمرین هوازی بر روی نوارگردان

توضیح: شیب نوارگردان صفر درجه بود.

 سرعت 
)متر بر دقیقه(

 مدت
 )دقیقه(

1520هفته  اول
2020هفته  دوم
2025هفته  سوم

2525هفته  چهارم
2525هفته  پنجم
2530هفته  ششم
3030هفته  هفتم
3035هفته  هشتم

روش های آزمایشگاهی
ــه  ــن جلس ــس از آخری ــاعت پ ــت: 48 س ــتخراج باف اس
تمریــن و پــس از یــک شــب ناشــتایی، حیوانــات از طریــق 
تزریــق درون صفاقــی زایلازیــن )10 میلــی گرم/کیلوگــرم( 
و کتامیــن )75 میلــی گــرم/ کیلوگــرم( بــی هــوش شــدند 
ــد و  ــته ش ــا برداش ــه  ران آن ه ــتی ناحی ــی زیرپوس و چرب
در داخــل میکروتیــوب قــرار گرفــت )33, 34(. ســپس، 
ــه ســرعت در  ــا )حــاوی نمونه هــای بافتــی( ب میکروتیوب ه
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داخــل تانــک حــاوی نیتــروژن مایــع، قــرار داده شــدند تــا 
منجمــد شــوند. نمونه هــای بافتــی از طریــق آن تانــک بــه 
آزمایشــگاه انتقــال داده شــدند و در آزمایشــگاه، از تانــک بــه 

ــزر )80-( انتقــال یافتنــد. داخــل یخچــال فری
انــدازه گیــری: بــه منظــور اندازه گیــری بیــان ژنِ 
پروتئیــن غیــر جفت کننــده یــک (UCP-1)، میر-196آلفــا 
و میر-133آلفــا  از روش Real Time- PCR  اســتفاده شــد 
ــنتز  ــی و س ــود: طراح ــورت ب ــن ص ــل آن بدی ــه مراح ک
ــل  ــنتز مکم ــک (RNA) ، س ــتخراج ریبونوکلئی ــر، اس پرایم
دِاوکســی ریبونوکلئیــک (cDNA)، تکثیــر و پایــش آن 

. Real Time- PCR توســط دســتگاه
ــر  ــن غی ــر ژن پروتئی ــر: پرایم ــنتز پرایم ــی و س طراح
ــرآلدئید  ــدف( و ژن گلیس ــای ه ــک )ژن ه ــده ی جفت کنن
ســه فســفات دهیدروژنــاز (GAPDH)12 بــه عنــوان ژن 
مرجــع13 و همچنیــن پرایمــر میر-196آلفــا و میر-133آلفــا 
ــط  ــع( توس ــش (U6) )ژن مرج ــو ش ــدف( و ی ــای ه )ژن ه
ــن  ــی آن بدی ــه توال ــد ک ــنتز ش ــو زیســت س ــرکت تکاپ ش

صــورت اســت:
UCP-1: F: 5′-CAAAGTCCGCCTCAGATC-3′ ,R: 

5′-TGGTGATGGTCCCTAAGAC-3′ 

GAPDH: F: 5′-ATGGGGAAGGTGAAGGTCG-3′ , R: 

5′- GGGGTCATTGATGGCAACA-3′

miR-196a-5p: F: GGCGCTAGGTAGTTTCATG 

,Probe:  FAM TGTGGCCCTGCGTCCTGCAGTCT 

BHQ1

miR-133a-5p: F: CGCAGCTGGTAAAATGG, Probe:  

FAM TGTGGCCCTGCGTCCTGCAGTCT BHQ1

U6 snRNA: F: CTCGCTTCGGCAGCACA, R: 

AACGCTTCACGAATTTGCGT

اســتخراج ریبونوکلئیــک RNA  :(RNA)ی تام14 )شــامل 
ریبونوکلئیــک پیــام بــر (mRNA) و میــر )miRNA( (بافــت 
ــلاس  ــس پ ــت آر-آن-ایک ــتورالعمل کی ــق دس ــی طب چرب

)فرمنتاز-آلمــان(15 اســتخراج شــد.

ــت  ــه باف ــرم از نمون ــی گ ــه: 50 میل ــور خلاص ــه ط ب
چربــی، پــس از افــزودن یــک میلــی لیتــر محلــول آر-ان-

ــق دســتگاه هــم زن همگــون شــد.  ایکــس (RNX)، از طری
بافــت همگــون شــده در دوره هــای متفــاوت ســانتریفوژ شــد 
ــک  ــاوی ریبونوکلئی ــوب ح ــکیل رس ــول آن تش ــه محص ک
ــه  ــس )ب ــردن آب دپ ــه ک ــس از اضاف ــه پ ــود ک (RNA) ب

مــدت 10 دقیقــه درون دســتگاه ترموبــلاک )کیــاژن-
ــه آخــر،  ــه شــد. در مرحل ــای o C 55 آنکوب ــادا(16 در دم کان
ــده  ــتخراج ش ــک (RNA) اس ــت ریبونوکلئی ــت و کیفی کمی
توســط دســتگاه نانــودراپ )ترمــو آمریــکا(17 تعییــن شــد )بــا 

ــوری 260/280(. ــف ن طی
 :(cDNA) ریبونوکلئیــک  دِاوکســی  مکمــل  ســنتز 
ــل،  ــه قب ــده در مرحل ــتخراج ش ــک (RNA) اس ریبونوکلئی
بــه روش رونویســی معکــوس، توســط دســتورالعمل کیــت 
ســنتز مکمــل دِاوکســی ریبونوکلئیــک  (cDNA)18 بــه 
ــد. ــل ش ــک  (cDNA) تبدی ــی ریبونوکلئی ــل دِاوکس مکم

ایــن  ســازی  نمایــان  بــرای   :Real Time- PCR

ــنجش  ــور س ــه منظ ــایبرگرین19 )ب ــش از دو روش س واکن
ــرای  ــن20 )ب ــگ م ــر )mRNA( ( و ت ــام ب ــک پی ریبونوکلئی
ســنجش miRNA) اســتفاده شــد. در روش ســایبرگرین، از 
ســایبر پــری مکــس اکــس تــگ )اپلیکــون، دانمــارک(21 
ــد، و در روش  ــتفاده ش ــدف اس ــای ه ــای ژن ه و آغازگره
تــگ مــن، از مســترمیکس تــگ مــن تــاکارا22  و مجموعــه 

ــد. ــتفاده ش ــروب اس ــا و پ آغازگر ه

پــس از آمــاده ســازی اولیــه، از طریق دســتگاه ریــل تایم 
پــی ســی آر22 ، بــا برنامــه زمانــی ذیــل، تکثیــر ریبونوکلئیک 
ــی  ــت چرخه های ــر )miRNA) تح ــر (mRNA) و می ــام ب پی
ــای ــه در دم ــت: 10 دقیق ــرار گرف ــش ق ــورد پای ــی م دمای

oC95، 45 چرخــه  5 ثانیــه در دمــای oC95 و 40 ثانیــه ای 
در دمــای oC64 )بــرای ژن پروتئیــن غیــر جفت کننــده 
1( و oC 60 )بــرای ژن میر-196آلفــا( و oC 62 )بــرای ژن 
میر-133آلفــا( اســتفاده شــد. پــس از انجــام واکنــش تکثیــر 
ــه صــورت چرخــه  ــای خــام ب ــا Real Time- PCR، داده ه ب
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آســتانه ژن (ct)، اســتخراج شــدند.

کمّــی ســازی میــزان بیــان ژن: پــس از پایــان واکنــش 
ــه  و تعییــن خــط آســتانه، چرخــه آســتانه (ct)24 هــر نمون
بدســت آمــد. آســتانه ژن هــای هــدف (cttarget) هــر نمونــه 
از چرخــه آســتانه ژن خانــه گــردان (GAPDH) همــان 

نمونــه کــم شــد.  

A = Δct = Ctهدف – Ctخانه گردان 

ــر  ــتانه (ΔCt) ه ــه آس ــل چرخ ــد، تفاض ــه بع در مرحل
 (ΔCt) ــتانه ــه آس ــل چرخ ــرده، از تفاض ــن ک ــه تمری نمون

ــد.  ــم ش ــاهد) ک ــرل (ش ــه کنت نمون

B = ΔΔCt = ΔCt تمرین کرده - ΔCt کنترل

ــل  ــده تفاض ــت آم ــدد بدس ــی ع ــر، منف ــه آخ در مرحل
تفاضــل چرخــه آســتانه  (ΔΔct-) را بــه نمــای دو رســانده و 
بدیــن ترتیــب بیــان نســبی ژن هــای هــدف  بدســت آمــد.  

C= 2-ΔΔCt

تحلیل آماری

 از آمــار توصیفــی بــرای دســته بنــدی داده هــای خــام 
ــروف  ــون کولموگ ــل-2013(25. از آزم ــد )اکس ــتفاده ش اس
ــودن داده هــا و  ــرای بررســی طبیعــی ب اســمیرنوف (K-S) ب
از آزمــون تــی مســتقل (t-test)، بــرای مقایســه متغیرهــای 
وزن و بیــان ژن در گروه هــای تحقیــق اســتفاده شــد 

.26)23-SPSS(

بــرای تحلیــل آمــاری داده هــای بیــان ژن، ابتــدا تفاضــل  
چرخــه آســتانه ct target-ct con( (ΔCt)( تــک تــک نمونه هــا 
وارد نــرم افــزار SPSS شــد. ســپس داده هــا، توســط آزمــون 
تــی مســتقل تحلیــل شــدند. بــر اســاس بــرون ده تحلیلــی 
ــد؛  ــت آم ــه دس ــده ب ــر ش ــون ذک ــه از آزم ــی ک و توصیف
ــخص  ــتانه (ΔΔct-) مش ــه آس ــل چرخ ــت تفاض در حقیق
گردیــد. ســپس، از طریــق معادلــه ct∆∆-2 ، میــزان بیــان ژن، 

محاســبه شد.

آمــاری،  آزمون هــای   بــرای  معنــی داری  ســطح 
شــد.  گرفتــه  نظــر  در   P>0/05

نتایج
ــخص  ــمیرنوف )K-S( مش ــروف اس ــاس کولموگ ــر اس ب
گردیــد کــه داده هــای تمامــی متغیرهــا در گروه هــای 

ــتند.  ــی دارا هس ــع طبیع ــش، توزی پژوه
ــک در  ــده ی ــر جفت کنن ــن غی ــان نســبی ژن پروتئی بی
ــروه  ــتر از گ ــی داری بیش ــور معن ــه ط ــتقامتی ب ــروه اس گ

ــکل1(.  ــود )1/89±86 /2؛ P=/0/042) )ش ــرل ب کنت
همچنیــن مشــخص شــد؛ تفــاوت بیــان نســبی ژن میــر-

196آلفــا در گــروه تمریــن، نســبت بــه گــروه کنترل معنــی دار 
نبــود )1/48±63 /1؛ P=/0/39) )شــکل 2(. تفــاوت بیــان نســبی 
ــروه  ــه گ ــبت ب ــن، نس ــروه تمری ــز در گ ــا نی ژن میر-133آلف
ــود )1/13±34 /1؛ P=/0/52))شــکل 3(. ــی دار نب ــرل معن کنت

شکل 1. بیان نسبی ژن پروتئین غیر جفت کننده یک موش های صحرایی نر متعاقب تمرین استقامتی داده های نمودار به 

.)P>0/05( صورت میانگین ± خطای استاندارد از میانگین ارائه شده اند. *: بیان گر معنادار بودن است

دانش یار و همکاران UCP-1 و miR-133aو miR-196a اثر تمرین استقامتی بر
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شکل 2. بیان نسبی میر-196آلفا موش های صحرایی نر متعاقب تمرین استقامتی

داده های نمودار به صورت میانگین ± خطای استاندارد از میانگین ارائه شده اند.

شکل 3. بیان نسبی میر-133آلفا موش های صحرایی متعاقب تمرین استقامتی 

داده های نمودار به صورت میانگین ± خطای استاندارد از میانگین ارائه شده اند.

بحث و نتیجه گیری
ــت  ــب هش ــان داد؛ متعاق ــه نش ــن مطالع ــای ای یافته ه
غیــر  پروتئیــن  ژن  بیــان  اســتقامتی،  تمریــن  هفتــه 
ــا  ــش داد. ب ــر افزای ــش از دو براب ــک را بی ــده ی جفت کنن
ــان  ــاداری در بی ــری معن ــن، تغیی ــن تمری ــال، ای ــن ح ای

میر-196آلفــا و میر-133آلفــا ایجــاد نکــرد. 

یافتــه اول ایــن مطالعــه، هــم ســو بــا یافته هــای 
پژوهش هــای مشــابه  در گذشــته اســت؛ کــه افزایــش 
از  پــس  یــک  جفت کننــده  غیــر  پروتئیــن  ژن  بیــان 
ــی پشــت  ــت چرب ــن اســتقامتی در باف ــه تمری هشــت هفت
صفاقــی موش هــای صحرایــی )19(، پــس از هشــت هفتــه 
ــی ســفید احشــائی منطقــه   ــن هــوازی در بافــت چرب تمری
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ــن  ــه تمری ــج هفت ــس از پن ــا )23(، پ ــال موش ه اپیدیدم
ــس  ــوش )22(، پ ــائی م ــی احش ــت چرب ــتقامتی در باف اس
ــی زیرپوســتی  ــت چرب ــن شــنا در باف ــه تمری از شــش هفت
)24(، پــس از ســه هفتــه تمریــن روی چــرخ دوار در بافــت 
ــه  ــت هفت ــس از هش ــوش )18(، و پ ــتی م ــی زیرپوس چرب
ــای  ــتی موش ه ــی زیرپوس ــت چرب ــوازی در باف ــن ه تمری

ــد. ــوده ان ــزارش نم ــی )17( گ صحرائ
ــه افزایــش بیــان  ســرما و محــرک آدرنرژیــک منجــر ب
ژنِ میر-196آلفــا می شــود. میر-196آلفــا نیــز بــه صــورت 
 (HOXC8) مســتقیم بیــان ژنِ هوکــس پروتئین سی-هشــت
را مهــار می کنــد. هوکــس پروتئیــن سی-هشــت بــا هــدف 
 AMP قــرار دادن ژن پروتئیــن اتصالــی بــه عنصــر پاســخی
آن  ژنِ  بیــان  ســرکوبی  باعــث   ،27(C/EBPβ) حلقــوی 
 AMP می شــود. پروتئیــن اتصالــی بــه عنصــر پاســخی
حلقــوی نیــز بــه عنــوان عامــل مهــم رونویســی در تنظیــم 
ــر  ــن غی ــه پروتئی ــوه ای )از جمل ــی قه ــای چرب ــان ژن ه بی
بیــش  بنابرایــن،  می کنــد.  عمــل  یــک(  جفت کننــده 
ــب  ــی، موج ــر محرک ــی از ه ــا ناش ــی میر-196آلف تنظیم
ــر  ــن غی ــه پروتئی ــوه ای )از جمل ــای قه ــان ژن ه ــاء بی الق
ــوه ای در  ــبه قه ــلول های ش ــو س ــک( و نم ــده ی جفت کنن
بافــت چربــی ســفید می شــود )28(. در ایــن مطالعــه، پــس 
از هشــت هفتــه تمریــن اســتقامتی تغییــری در بیــان میــر-

196آلفــا مشــاهده نشــد. ایــن یافتــه دلالــت بــر ایــن دارد 
ــه  ــک ک ــده ی ــر جفت کنن ــن غی ــان پروتئی ــش بی ــه افزای ک
ــا تغییــرات  پــس از تمریــن اســتقامتی حاصــل می شــود، ب
بیــان میر-196آلفــا )ناشــی از تمریــن اســتقامتی( هــم ســو 

نیســت.  
بافــت  در  ســرما  در  قرار گیــری  بــا  میر-133آلفــا 
زیرپوســتی کاهــش  بافــت چربــی  و  قهــوه ای  چربــی 
تنظیمــی می یابــد )27(. در واقــع، ســرما بــا تحریــک 
ــفات  ــو فس ــن من ــش آدنوزی ــب افزای ــک، موج ــا آدرنرژی بت
حلقــوی (cAMP)28مــی شــود، کــه منجــر بــه کاهــش بیــان 
عامــل تقویت کننــده میوســیت (MEF2C)29 و متعاقــب آن 
ــه،  ــا ک ــا می شــود. از آن ج کاهــش تنظیمــی میر-133آلف

ــه  ــن دارای ناحی ــانِ پروتئی ــده بی ــا، مهارکنن میر-133آلف
بــا  می شــود.  مثبــت (PRDM16) محســوب  تنظمــی 
کاهــش بیــان میر-133آلفــا، بیــان پروتئیــن دارای ناحیــه 
ــوه ای(  ــی قه ــلول چرب ــز س ــل تمای ــت )عام ــی مثب تنظم
چربــی  ســلول های  و  ســفید  اجــدادی  ســلول های  در 
قهــوه ای افزایــش می یابــد کــه بــه ترتیــب موجــب تقویــت 
ــوه ای  ــلول های قه ــوه ای و س ــبه قه ــلول های ش ــز س تمای
می شــود )26، 27، 35(. در ایــن مطالعــه، افزایشــی در 
بیــان میــر-133 آلفــا پــس از هشــت هفتــه تمریــن 
اســتقامتی، مشــاهده نشــد. ایــن یافتــه دلالــت بــر ایــن دارد 
ــه  ــک ک ــده ی ــر جفت کنن ــن غی ــان پروتئی ــش بی ــه افزای ک
ــا تغییــرات  پــس از تمریــن اســتقامتی حاصــل می شــود، ب
ــم  ــن اســتقامتی( ه ــا )ناشــی از تمری ــر-133 آلف ــان می بی

ســو نیســت.  
و  ســرما  انــد؛  داده  نشــان  گذشــته  پژوهش هــای 
ــر- ــان ژن می ــادر هســتند، بی ــا آدرنرژیــک ق آگونیســت بت

196 آلفــا و میــر-133 آلفــا را در ســلول های شــبه قهــوه ای 
واقــع در بافــت چربــی ســفید، بیــش تنظیــم نماینــد )27، 
28(. از ســوی دیگــر، مشــخص شــده اســت کــه تحریــک 
آدرنرژیکــی کــه بــا افزایــش نوراپــی نفریــن گــردش خــون 
مشــخص می شــود، در حیــن فعالیــت ورزشــی حــاد افزایش 
ــتقامتی  ــن هوازی-اس ــه، تمری ــد )36-38(. در نتیج می یاب
ــا  ــی ی ــرات آدرنرژیک ــع اث ــب تجم ــن موج ــکل مزم ــه ش ب
ــدن از  ــی در بیشــتر بافت هــای ب هورمون هــای کاتاکولامین
جملــه بافــت چربــی ســفید می شــود. بــر ایــن اســاس نیــز 
انتظــار می رفــت بیــان ژن میــر-196 آلفــا و میــر-133 آلفــا 
در بافــت چربــی ســفید، از طریــق تمریــن اســتقامتی متأثــر 
ــر- ــان ژنِ می ــر بی ــدم تغیی ــی ع ــل احتمال ــا دلای شــود. ام

196 آلفــا و میــر-133 آلفــا ناشــی از تمریــن اســتقامتی )در 
ایــن مطالعــه( احتمــالاً مربــوط بــه مــوارد ذیــل اســت: اول-

ــز  ــتقامتی )تجوی ــن اس ــی از تمری ــی ناش ــک آدرنژیک تحری
ــان ژن  ــد بی ــه بتوان ــت ک ــدی نیس ــالاً در ح ــده( احتم ش
میــر-196 آلفــا و میــر-133 آلفــا را در بافــت چربــی ســفید 
القــأ نمایــد. دوم- میــزان خــون رســانی یــا جریــان خــون 

دانش یار و همکاران UCP-1 و miR-133aو miR-196a اثر تمرین استقامتی بر

 صفحه های:1-12
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بــه بافــت چربــی ســفید کــم اســت )39(، از ایــن رو، میــزان 
نوراپــی نفریــن گــردش خــون کــه در بافــت چربــی ســفید 
ــادر  ــه ق ــت ک ــدی نیس ــالاً در ح ــد، احتم ــع می یاب توزی
باشــد در القــاء بیــان ژن میــر-196 آلفــا و میــر-133 آلفــا 
نقــش محســوس ایفــا کنــد. ســوم-تعداد گیرنده هــای بتــا 
ــالا  ــفید احتم ــی س ــت چرب ــلول های باف ــک در س آدرنرژی
ــت )40(،  ــم اس ــدن ک ــر ب ــای دیگ ــا بافت ه ــه ب در مقایس
بنابرایــن، تصــور می شــود، پیام هــای مربــوط بــه ایــن 
ــی  ــه خوب ــای گــردش خــون( ب ــا )کاتاکولامین ه هورمون ه
ــاء  ــد در الق ــا بتوان ــود ت ــره نمی ش ــلول مخاب ــه درون س ب
بیــان ژن میــر-196 آلفــا و میــر-133 آلفــا اثــر گــذار باشــد. 
تمریــن  کــه  داد  نشــان  مطالعــه  ایــن  یافته هــای 
اســتقامتی، ممکــن اســت در  افزایــش بیــان پروتئیــن غیــر 
ــال،  ــن ح ــا ای ــد ب ــته باش ــش داش ــک، نق ــده ی جفت کنن
احتمــالا تأثیــری در بیــان ژن میــر-196 آلفــا و میــر-

133 آلفــا در بافــت چربــی زیرپوســتی نــدارد. بــه عبارتــی، 
بــه دنبــال تمریــن اســتقامتی، بیــان پروتئیــن غیــر 
جفت کننــده یــک بــه طــور بــارزی افزایــش می یابــد، ولــی 
ــل  ــدون تغییــر قاب بیــان میرهــای 133 آلفــا و 196 آلفــا ب
ــد،  ــه نشــان می ده ــن یافت ــد. ای ــد مان ــی خواهن توجــه باق
ــک  ــده ی ــر جفت کنن ــن غی ــان پروتئی ــش بی ــالاً افزای احتم
کــه بــا تمریــن اســتقامتی حاصــل شــد، بــا تغییــرات بیــان 
ــات  ــی از تمرین ــا ناش ــر-133 آلف ــا و می ــای 196 آلف میره

ــت.  ــو نیس ــتقامتی همس اس

پی نوشت ها
1 Adaptive theremogenesis 
2 Non Shivering
3 Thermogenin
4 Uncoupling protein
5 Uncoupling protein 1
6 Brown-like Adipocyte 
7 Brite
8 Beige
9 Irisin

10 Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Gamma Coactivator 

1-Alpha (PGC-1α)
11 Micro RNA
12 Glyceraldehyde-3-Phosphate Dehydrogenase
13 House Keeping
14 Total RNA
15 RNX-pluse: Fermentase, German
16 Kiagen Tech, Canada
17 Thermo, USA
18 ViVANTis, Malaysia
19 Sybr Green 
20 TaqMan
21 SYBR®Premix Ex Tag TM; Ampliqon, Denmark
22 TaKaRa Premix Ex Taq (probe qPCR
23 RG-6000, Corbett, Australia
24 Threshold cycle
25 EXCEL2013
26 SPSS23
27 cAMP Response Element Binding Protein
28 Cyclic adenosine monophosphate 
29 Myocyte Enhancer Factor 2C
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Abstract

Purpose: The aim of current study was to investigate the effect of endurance training on expression 

of miR-196a and miR-133a and UCP-1 in subcutaneous white adipose tissue (WAT).

Methods: Sixteen wistar rats were divided into two groups included: 1) Control (n=8) and 2)

 Endurance Training (n=8). The subjects of training group underwent continues endurance training

 on treadmill for eight weeks. The gene expression of target genes was measured by Real Time–PCR

method.

 Results: Data showed that gene expression of UCP1 was significantly higher in trained group than

 control (P<0.05). However, the expression of miR-196a and miR-133a were not significantly different

 between trained and control groups (P<0.05).

Conclusion: The results of this study showed that the endurance training despite the increase in 

the UCP1 expression, did not change the expression of miR-196a and miR-133a in subcutaneous 

WAT, indicating that the increase of UCP1 expression occurred by the endurance training did not 

correspond to change of miR-196a and miR-133a expression induced by the endurance training. 

Keywords: Endurance training, miR-196a, miR-133a, White adipose tissue.
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