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Introduction:  

The AMPK/SREBP-1c/ACC signaling pathway plays a key role in regulating 

lipid metabolism and reducing lipid accumulation. The present study aimed to 

investigate the effects of high-intensity interval training (HIIT) and ginger 

supplementation on markers of the AMPK/SREBP-1c/ACC signaling pathway in 

male rats with nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD). 
Materials and Methods:  

Twenty-five six-week-old male Wistar rats, weighing 156.98 ± 7.82 g, were 

randomly selected for this study. Following an acclimatization period, 20 rats 

were fed a high-fat diet for 12 weeks to induce nonalcoholic fatty liver disease, 

while five rats served as the healthy control group and were maintained on a 

standard diet. After confirmation of NAFLD induction, the animals were divided 

into five groups: healthy control, disease control, HIIT, ginger supplementation, 

and combined HIIT plus ginger supplementation. 

The intervention protocol was conducted for eight weeks. Ginger 

supplementation was administered daily, while the HIIT protocol was performed 

five days per week. Serum levels of liver enzymes, including alanine 

aminotransferase (ALT) and aspartate aminotransferase (AST), were measured 

to confirm disease induction. Real-time PCR was used to assess the gene 

expression levels of AMP-activated protein kinase (AMPK), sterol regulatory 

element-binding protein-1c (SREBP-1c), and acetyl-CoA carboxylase (ACC). 

One-way analysis of variance (ANOVA), followed by Tukey's post hoc test, was 

used to determine differences among groups. Statistical significance was set at p 

< 0.05. 

Results:  

The expression level of the AMPK gene was significantly lower in the disease 

control group than in the healthy control group (p = 0.001). In contrast, AMPK 

gene expression was significantly increased in all intervention groups compared 

with the disease control group (p = 0.001). 

Similarly, the expression levels of the SREBP-1c and ACC genes were 

significantly higher in the disease control group than in the healthy control group 

(p = 0.001). However, the expression of both genes was significantly reduced in 

all intervention groups compared with the disease control group (p = 0.001). 

Comparisons among the three intervention groups revealed no statistically 

significant differences in the expression changes of any of the genes examined (p 

> 0.05). 

Conclusion:  

Based on the findings of this study, high-intensity interval training and ginger 

supplementation may help reduce hepatic lipid accumulation in rats with 

nonalcoholic fatty liver disease by regulating the AMPK/SREBP-1c/ACC 

signaling pathway. These findings suggest that HIIT and ginger supplementation 

may represent potential nonpharmacological strategies for improving lipid 

metabolism and managing NAFLD. 
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Extended Abstract 

Introduction:  

Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD), recently redefined as metabolic dysfunction–associated 

steatotic liver disease (MASLD), is one of the most common liver diseases worldwide. It is 

characterized by fat accumulation in the liver, inflammation, fibrosis, and, in advanced cases, 

cirrhosis and potential progression to liver cancer (Liu & Park, 2024). 

AMPK is a key regulator of cellular energy homeostasis. One of its major mechanisms involves the 

inhibition of SREBP processing, including SREBP-1c, which plays a central role in regulating lipid 

synthesis (Zhai et al., 2023). Several studies have suggested that activation of AMPK, along with 

inhibition of the transcription factor SREBP-1 and the enzyme acetyl-CoA carboxylase (ACC), may 

effectively improve hyperlipidemia. AMPK inactivates ACC through phosphorylation (J. Bai et al., 

2022). Studies also indicate that activated AMPK inhibits ACC activity and reduces SREBP-1c 

expression. This process decreases the synthesis of fatty acids and cholesterol and ultimately 

ameliorates hepatic steatosis by suppressing hepatic lipogenesis (Yan, Li, Li, Yao, & Zhao, 2024). 

High-intensity interval training (HIIT), characterized by short, repeated bouts of intense exercise 

interspersed with recovery periods, is an efficient and attractive alternative to continuous moderate-

intensity exercise. It can produce benefits comparable to those of aerobic exercise in less time and 

has been shown to effectively reduce hepatic steatosis (Fu et al., 2025). 

Ginger is a medicinal plant widely recognized for its use in traditional medicine. It has been used to 

manage digestive disorders and excess body weight and has demonstrated antidiabetic and 

hepatoprotective properties (P. S. Ghoreishi et al., 2024). 

Given the increasing prevalence of NAFLD and the limitations of current therapeutic approaches, 

there is an urgent need to identify effective and low-cost management strategies. Therefore, this study 

aimed to investigate the combined effects of high-intensity interval training and ginger 

supplementation on the AMPK/SREBP-1c/ACC pathway and to explore their potential as a novel, 

evidence-based therapeutic approach. 

 

Methodology:  

This experimental study was conducted using an animal model. Twenty-five six-week-old male 

Wistar rats, weighing 156.98 ± 7.82 g, were obtained from the Razi Vaccine and Serum Research 

Institute in Mashhad. The animals were housed under standard laboratory conditions (22 ± 3 °C with 

a 12-hour light/dark cycle) and were provided with ad libitum access to food and water in accordance 

with ethical guidelines for the care of laboratory animals. 

Following a one-week acclimatization period, five rats were randomly assigned to the healthy control 

group and maintained on a standard diet throughout the study. NAFLD was induced in the remaining 

rats by administering a high-fat diet consisting of 60% fat, 20% carbohydrate, and 20% protein for 

12 weeks. Successful disease induction was confirmed by measuring liver enzyme levels, with a 

significant increase serving as an inclusion criterion. 

Furthermore, because the study aimed to investigate the independent and combined effects of exercise 

training and ginger supplementation, the intervention groups continued to receive the high-fat diet 

until the end of the experimental period (Fatemi, Cheragh, & Kheyrandish, 2025). Following 

successful induction of NAFLD, the rats were randomly assigned to one of four experimental groups 

(n = 5): (1) HFD-Control, which remained on a high-fat diet without intervention; (2) HFD-Exercise, 

which underwent an eight-week high-intensity interval training (HIIT) program; (3) HFD-Ginger, 

which received ginger supplementation; and (4) HFD-Combination, which received both HIIT and 

ginger supplementation. 

The HIIT protocol was performed five days per week for eight weeks, while the HFD-Control and 
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HFD-Ginger groups remained sedentary. All experimental procedures were approved and conducted 

in accordance with the ethical guidelines established by the Vice Chancellor for Research of Islamic 

Azad University, Bojnourd Branch (Ethics Code: IR.IAU.BOJNOURD.REC.1404.013). 

 

Results: 

The results demonstrated a significant upregulation of AMPK gene expression in all intervention 

groups compared with the disease control group (p = 0.001). The disease control group, in turn, 

exhibited significantly lower AMPK expression than the healthy control group (p = 0.001). 

Consistent with this pattern, the expression levels of the SREBP-1c and ACC genes were significantly 

downregulated in all treatment groups compared with the disease control group (p = 0.001). In 

contrast, the disease control group showed significantly higher expression of these genes than the 

healthy control group (p = 0.001). 

Notably, comparisons among the three intervention groups revealed no statistically significant 

differences in the expression changes of any of the genes examined (p > 0.05). 

 

Discussion: 

Disruptions in lipid metabolism play a fundamental role in the pathogenesis and progression of liver 

diseases, including nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) and alcoholic fatty liver disease 

(AFLD). The AMPK signaling pathway, as a central regulator of lipid metabolism, represents a 

promising therapeutic target for these conditions. 

Activation of AMPK inhibits the expression of key lipogenic factors, such as SREBP-1c and ACC, 

thereby reducing the synthesis of fatty acids and cholesterol. Experimental studies have shown that 

enhanced AMPK activity can alleviate the severity of fatty liver disease in animal models of obesity, 

type 2 diabetes, and insulin resistance. Furthermore, natural AMPK agonists have demonstrated 

potential benefits in ameliorating fatty liver disease by regulating lipid metabolism, reducing 

inflammation, and mitigating oxidative stress in hepatocytes. 

Consequently, targeting the AMPK signaling pathway may represent a promising therapeutic strategy 

for the prevention and treatment of fatty liver and other related liver disorders (Fang et al., 2022). 
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مبتلا به کبد    یی صحرا نر    ی ها در موش   AMPK/SREBP-1c/ACC  ر ی مس   ی ها بر شاخص   ل ی زنجب   ی ساز و مکمل   د ی شد   ی تناوب   ن ی تمر   ر ی تأث 

 ی رالکل ی چرب غ 
 

 تاریخ ارسال: 

۰۵/۰۹/14۰4 

 تاریخ پذیریش: 

۲۲/11/14۰4 

 شاپا الکترونیکی
3۰6۰-7۰78 

 چکیده 

 

  :مقدمه

چرب   AMPK/SREBP-1c/ACC  نگیگنالیس  ریمس سنتز  مهار  کل  ،یبا  کاهش    یدینقش  در 
ل بررس   .کندیم  فایا  یکبد  یدهایپیتجمع  حاضر،  پژوهش  از  و    دیشد  یتناوب  نیتمر  ریتأث  یهدف 
شاخص   لیزنجب  یسازمکمل موش   AMPK/SREBP-1c/ACC  ریمس  یهابر  نر   یهادر 
 بود. ی رالکلیمبتلا به کبد چرب غ ییصحرا

   :روش تحقیق

گرم، به   ۹8/1۵6 ± 8۲/7 یبا سن شش هفته و با دامنه وزن  ستاریبالغ نژاد و یی صحرانر سر موش  ۲۵
هفته تحت    1۲به مدت    ،یرالکلیکبدچرب غ  یالقا  یبراها  سر از آن   ۲۰و  شدند،  انتخاب    یطور تصادف

  لیجبمکمل زن  ن،ی، تمربیمارپنج گروه کنترل سالم، کنترل  ، سپس به  پُرچرب قرار گرفتند  ییغذا  میرژ
زنجبنیتمرو   تأ.  تقسیم شدند  لی+مکمل  از  به کبد چرب غ  صیتشخ  د ییپس  پروتکل    ،یرالکلیابتلا 

به مدت هشت هفته، پنج   دی شد  یتناوب  نیو انجام تمر  ل ی)شامل مصرف روزانه مکمل زنجب  یامداخله
 ,ALT)   یکبد   یهامیآنز  ی مداخله، سطح سرم  نیاثر ا  یابیارز  ی. برادیجلسه در هفته( اعمال گرد

AST.از دوره مورد سنجش قرار گرفتند با فعال  ناز یک  نیپروتئ  ی ریگاندازه   یبرا  (، قبل و پس  شده 
AMP (AMPK،) 1 -استرول  یمیعنصر تنظC (SREBP-1c ) لاز یکوآ کربوکس لیاست میآنز و 

(ACC)    از روشReal Time-PCR  از روش آمار  ادهاستف و    طرفهک ی  انسیوار  لیتحل  یشد. 

 استفاده شد.  p≤۰۵/۰ یداری ها در سطح معنگروه نیاختلاف ب نییجهت تع یتوک یبیآزمون تعق

   یافته ها:

با گروه کنترل سالم کاهش    سهیدر مقا ماریدر گروه کنترل ب AMPKژن  ان یسطح ب  ج،یبر اساس نتا
تحت مداخله، نسبت به    یها ژن در تمام گروه  نیا  انیب  ن،یهمچن(.  p=۰۰1/۰)نشان داد    یریچشمگ

ب کنترل  معناداربه  مار،یگروه  ب(.  p=۰۰1/۰)  افتی  شیافزا  یطور  سطح  همسو،  طور   یهاژن  انیبه 
SREBP-1c  وACC نشان داد  ی واضح شینسبت به گروه کنترل سالم افزا ماریدر گروه کنترل ب  

(۰۰1/۰=p)  .کاهش    ماریبا گروه کنترل ب  سهیها در مقاژن   نیا  ان یب  ،یدرمان  یهادر تمام گروه   ن،یهمچن
ا(p=۰۰1/۰)  افتی  یمعنادار با  مقا  نی.  معنادار  نیب  سهیوجود،  تفاوت  مداخله  گروه  نظر    یسه  از  را 

 .(p>۰۵/۰) مورد مطالعه نشان نداد یهااز ژن  کی چیه انیب راتییتغ

   نتیجه گیری:

 ریمس  میتنظ قیاز طر  لیو مکمل زنجب  دیشد یتناوب   ناتیتمر  بیپژوهش، ترک  نیا  یهاافته یبر اساس  
و   یکبد  یاز تجمع چرب  تواندیمرسد که  نظر می   به،  AMPK/SREBP-1c/ACC  نگیگنالیس

 کند. یریشگیپ  یرالکلیکبد چرب غ یماریب یعوارض سم

 :واژگان کلیدی

 لازیکوآ کربوکس لیاست میآنز، 1C -استرول یمیعنصر تنظ  ،  AMPشده با فعال نازیک نیپروتئ
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 . رانیا

 صادق چراغ بیرجندی 
 تی گروه ترب ،یورزش یولوژیزیف اریاستاد
واحد بجنورد،   ،ی و علوم ورزش یبدن

 . ران یبجنورد، ا ، یدانشگاه آزاد اسلام

 علی یعقوبی
 تی گروه ترب ،یورزش یولوژیزیف اریاستاد
واحد بجنورد،   ،ی و علوم ورزش یبدن

 . ران یبجنورد، ا ، یدانشگاه آزاد اسلام

 نجمه رضائیان
 تی گروه ترب ،یورزش یولوژیزیف اریاستاد
واحد بجنورد،   ،ی و علوم ورزش یبدن

 . ران یبجنورد، ا ، یدانشگاه آزاد اسلام

 وحید رضایی
 تی گروه ترب ،حرکات اصلاحی اریاستاد
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 :مقدمه
  ۲ک یمرتبط با اختلال عملکرد متابول  ی رالکلیکبد چرب غ  ی ماریبتحت عنوان    راًی ( که اخNAFLD)  1ی رالکل یکبد چرب غ  یماریب
(MASLDبازتعر )با    یماریب  نی . ا(1)   شودی در سطح جهان محسوب م  ی کبد  یهای ماریب  نیترع یاز شا  یکیشده است،    فی

نام    ر ییهدف از تغ  ، به سرطان کبد همراه است  شرفتیپ  تمال و اح  روز ی با س  شرفتهیو در موارد پ  بروزیدر کبد، التهاب، ف  ی تجمع چرب
بوده    یکبد  کیاز اختلالات متابول  یترع یوس  فی ط  یری آن و دربرگ  ی چندعامل   تی، انعکاس بهتر ماهMASLDبه    ی ماریب  نیا

  ی جزئ  ی هابرخوردارند، تفاوت   یاد ی و عوامل خطر مشترک ز  ینیاز نظر تظاهرات بال   MASLDو    NAFLD. اگرچه  (1)  است
ا آن   نیب در  دارد.  وجود  تعر  ن یها  از  ما  را  ف یمطالعه،  اصطلاحات  کرده  NAFLD  تر ج یو  بررسمیااستفاده  اساس  بر    ی های . 

بر    ی قابل توجه   ر یو تأثاست  قرار داده    ری بزرگسال جهان را تحت تأث  ت یدرصد از جمع  3۰تا    1۵  باًیتقر  NAFLDشده،  انجام
از    یماریب  نیو درمان مؤثر ا   یری شگیپ  یبرا  ، NAFLDمؤثر در بروز    یط یو مح  یک یدرک عوامل ژنت  . (1)  دارد   یسلامت عموم 

از اهمپرخطر  ی هاتیمداخلات هدفمند در جمع  ق یطر   ن ی ا  ن یدر تعامل ب  ی ات یح  ی هااز جنبه  ی ک یبرخوردار است.    یی بالا   ت ی، 
  ی رها ی مس  ید یکل  کنندهم یتنظ  کی عنوان  به   میآنز   ن ی ا.  (1)  است  AMP3  (AMPK)  شده با فعال  ناز یک  ن یعوامل، نقش پروتئ

  دهد ی م ش ی را افزا  دها ی پیل ون یداسیاکس گر، ی د ی و از سو کندی در کبد را مهار م   د یپیسو، سنتز ل  کی که از   کندی عمل م   یک یمتابول
  ی سلول   یدر حفظ هموستاز انرژ  یات ی نقش ح  AMPK  . (1)   سازدی را برقرار م  ی دیپ یل  سمیتوازن متابول  ی طور مؤثربه   بیترتن یبدو  

  رگونه ی ( از جمله زSREBPs)  4استرول   یم یشونده به عنصر تنظمتصل   ی هان یمهار پردازش پروتئ  ق یاز طر  دها یپیسنتز ل  میو تنظ
SREBP-1c   کندی م  فا یا  .SREBP-1c  اصل رونو  ،در کبد  SREBPs  رگونهیز   نیتری به عنوان  در    ی دیکل  یس یفاکتور 

قرار گرفته   دیی مورد تأ  یبه خوب  یدر بهبود استئاتوز کبد   AMPK/SREBP-1c  ریمس  تی. اهمشودی محسوب م  پوژنزیل  ندیفرآ
 ت یظرف  شی است، با افزا  یدانیاکسی و آنت   یدانی اکس  یهاستم یس  نی که حاصل عدم تعادل ب  و یداتیاسترس اکس  گر، ی د  یاست. از سو

-SREBP  ی سیو مهار هر دو فاکتور رونو   AMPK  ی سازبر اساس مطالعات متعدد، فعال  . (۲)  باشد ی قابل مهار م  یدانیاکسی آنت

کردن    لهیفسفر   ق یاز طر  AMPKمؤثر باشند.    ی دمی پیپرلیدر درمان ه  توانندی م(  ACC)  ۵کوآ کربوکسیلاز -و آنزیم استیل   1
ACC غ موجب  کاتال  ACC.  شودی م   م یآنز  نی ا  ی سازرفعال ی،  مسئول  به  -)استیل   A 6کوآنزیم-استیل   ل ی تبد  ز یکه  کوآ( 
در   یات ینقش ح  میآنز نی. ا شودی شناخته م  یسرعت در سنتز چرب  ۀو محدودکنند  یدی کل  میآنز  عنوانبه  که  ، است،  7کوآ -مالونیل 

مطابق    . (3)  چرب دارد   یدها یسنتز اس  میبر تنظ  یم یمستق  ر یشدن آن تأث  رفعالی غ  ای و فعال    کندی م   فای چرب ا  ی دهایاس  سمیمتابول
را مهار کند.    ACC می، آنزSREBP-1c  یس یفاکتور رونو  انیکاهش ب  ق یاز طر  تواندی در حالت فعال م  AMPKمطالعات،  

را بهبود    ی استئاتوز کبد  ، یکبد  پوژنزیبا مهار ل  تیو در نها   شودمی چرب منجر    یدهایبه کاهش سنتز کلسترول و اس  ند یفرآ   نیا
 . (4) بخشد یم
  ت یموجب بهبود قابل توجه وضع  تواندی ( م یمحافظ کبد)  ۹ن ینی کتی زوسترینشان دادند که ا  یادر مطالعه(  ۲۰۲4)و همکاران    8ان ی

  نگ یگنالی س  ر یمس  م یبهبود ممکن است با تنظ  ن یا  سم یمحققان، مکاناین  شود. به باور    MASLD  ی ماریب  مبتلا به  یهاموش 
1c/ACC-AMPK/SREBP   (  کاهنده چربی)  11، اکتاکوسانول ( ۲۰۲۲)  و همکاران   1۰بای بر اساس پژوهش    . (4)  باشد   مرتبط

 
1 Nonalcoholic fatty liver disease 
2 Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease 
3 AMP-activated protein kinase 
4 Sterol regulatory element binding proteins 
5 Acetyl-CoA carboxylase 
6 Acetyl-coenzyme A 
7 Malonyl-CoA 
8 Yan 
9 Isostrictiniin 
10 Bai 
11 Octacosanol 
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  ی کاهش چرب   سم یمکان  رسد یبهبود بخشد. به نظر م  ی وان ی( را در مدل حHFD)  1پرچرب   میاز رژ  ی ناش   یدم ی پیپرلیقادر است ه
 .  ( 3) رد ی پذی صورت م AMPK/SREBP-1c/ACC  نگیگنالیس ریمس می تنظ قی از طر بیترک ن یتوسط ا

.  شود ی شناخته م   یمار یب  تیر یمد  شدهت یو تثب  یبه عنوان بخش اصل  یهواز  ی ورزش  ناتیتمر  ،NAFLDمبتلا به    ماران یدر ب
(،  ALT)  یسرم  ۲نوترانسفراز یآم  ن یآوردن سطح آلان نییو پا   یسوبستراها، کاهش استئاتوز کبد  سمیبا بهبود متابول  ناتیتمر  نیا

  ت یکوتاه و مکرر فعال  یها( که شامل دورهHIIT)  3د یشد   یتناوب  ناتی. تمرکنندی م   یری در کبد جلوگ  ی بار مواد مغذاز اضافه 
به اثرات مشابه    ی اب یدست  ی برا  ازیبا کاهش زمان مورد ن  تواندی است، م   ن ییبا شدت پا  ی هابه همراه استراحت  د ی شد  ی هواز یب

  ی انه یو به سرعت به عنوان گز  استمؤثر    یکارآمد در کاهش استئاتوز کبد  کرد یرو  ن یجذاب باشد. ا  ن یگزیجا  کی  ، یورزش هواز
سلامت است.    یبرا  HIITمتعدد    ی ایاز مزا  ی حاک  نده یورزش مداوم با شدت متوسط شده است. شواهد فزا   نی گزی جا  ، محبوب

  ن ی در ا  های توکندر یم  تیتعداد و فعال  شیو با افزا   کند  ه یرا تخل  ی عضلات اسکلت  کوژنیبه سرعت گل  تواندی م   نینوع تمر  نیا
و همکاران    4. پون ( ۵)  را ارتقا بخشد  کیسلامت و عملکرد متابول  جه ینموده و در نت  نیورزش را تأم  نیح  یانرژ  ی ازهایعضلات، ن

بهبود    کیرا در افراد مبتلا به سندرم متابول  یک یمتابول-یبا شدت بالا، سلامت قلب  یورزش   یالگوها  که،  اندداده نشان  (  ۲۰۲4)
مؤثر حساس  HIITکه    اندکرده گزارش  (  ۲۰۲۲)و همکاران    ۵پترسن   ن ی . همچن( 6)  بخشد یم انسول  ت یبه طور  حداکثر    ن، یبه 

بهبود    دونوع    ابتی و د  ی در افراد مبتلا به چاق  ک یمتابول  ی هاپاسخ  ریی بدن را بدون تغ  ب ی( و ترکVO2max)  ی مصرف  ژنیاکس
 . (۵) هنوز به طور کامل مشخص نشده است  NAFLDدر درمان    HIIT  یحال، اثربخش  نی. با ا (7) بخشد یم

وزن و اختلالات گوارشی به کار رفته و  به عنوان یک گیاه دارویی با سابقه طولانی در طب سنتی، برای مدیریت اضافه   6زنجبیل 
سازی زنجبیل را در درمان  شود. مطالعات متعدد، اثرات مفید مکمل کننده از کبد شناخته می دارای خواص ضد دیابت و محافظت

بیماری  از  وسیعی  دیس طیف  کبد چرب،  جمله  از  داده ها  نشان  دیابت شیرین  و  چاقی  خون،  پرفشاری  اساس    .اندلیپیدمی،  بر 
های حیوانی دیابت دارد. این اثرات  های پیشین، زنجبیل تأثیر مثبتی بر سطح گلوکز سرم و ذخیره گلیکوژن بافتی در مدل پژوهش 

های محیطی و مهار  های گلیکولیتیک، بهبود مصرف گلوکز در بافتهای متعددی از جمله افزایش فعالیت آنزیم از طریق مکانیسم 
اکسیدان و ضدالتهاب، این گیاه به عنوان یک  همچنین با توجه به غنای زنجبیل از ترکیبات آنتی   .شودگلوکونئوژنز اعمال می 

  ن ی (، هشت هفته تمر۲۰۲۵بر اساس مطالعه کشاورز و همکاران )  . (8) ت  مطرح اس  NAFLDگزینه درمانی امیدوارکننده برای  
  ی هام یمعنادار سطوح آنز  شیبه افزا  تواندی م   -و چه بدون آن    لی زنجب  یزنچه همراه با مکمل   -(  HIFTبا شدت بالا )  ی عملکرد

(  ۲۰۲۲)  یو عابد  ی در مقابل، زند.  ( ۹)منجر شود    NAFLDدر مردان مبتلا به    و یداتیو کاهش شاخص فشار اکس  یدانیاکسی آنت
  47- کان ی پیگل نیپوکا یآدبر    یمعنادار  ری تأث  ،یهواز  نی همراه با هشت هفته تمر زیو ن  ییبه تنها  لی گزارش کردند که مکمل زنجب

 . (1۰) نداشته است NAFLDمبتلا به   یی صحرا  یهاموش  A8- ن یفتوئ ن یو هپاتوکا
  ی بررس   ی کبد  ی را بر نشانگرها  ل یو زنجب  HIIT  ی ب یاثر ترک  یکمتر   ی هااز آن است که پژوهش   ی حاک  ن یشیمطالعات پ  ی بررس
  موارد ناهمگون هستند   یموجود در برخ   جینتا   ن،ی اند. همچندو عامل پرداخته  نیا  یجداگانه   ریمطالعات به تأث   شتریاند و بکرده

  ن ی تمر  ر یهمزمان تأث  ی مطالعه با بررس  ن یاموجود،    ی درمان  ی هاتی و محدود NAFLDروزافزون   وع یبا توجه به شبنابراین    . (11)
  نه یهزکم   یدرمان   کردیرو   کی، درصدد ارائه  AMPK/SREBP-1c/ACC  ی مولکول  ریبر مس  لی و مکمل زنجب  د یشد  یتناوب

 
1 High-fat diet 
2 Alanine aminotransferase 
3 High-intensity interval training 
4 Poon 
5 Petersen 
6 Ginger (Zingiber officinale Roscoe) 
7 Glypican-4 
8 Fetuin-A 
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 . باشدی م  یماریب نی کنترل ا ی بر شواهد برا ی و مبتن

 

 روش تحقیق: 

ای با  هفته شش   ستارینژاد و  یی صحرانر  سر موش    ۲۵های حیوانی انجام شد.  نوع تجربی و با استفاده از نمونه   پژوهش حاضر از

  درجه  ۲۲±3 دمای )  استاندارد شرایط در   هاموش . شدند  خریداری  مشهد  رازی سازیسرم  انستیتو  از گــرم   ۹8/1۵6  ± 8۲/7وزن  
  های دستورالعمل   با   مطابق  و  غذا  و  آب  به  آزاد   دسترسی  با (  تاریکی  ساعت  1۲  و  روشنایی  ساعت  1۲  نوری  چرخه  و  گرادسانتی 

موش    پنجپس از یک هفته دوره آشناسازی و سازگاری با محیط،    .شدند  نگهداری   آزمایشگاهی  حیوانات  از   نگهداری  اخلاقی
،  NAFLDشدند. برای القای    نگهداریو در طول دوره پژوهش با رژیم غذایی استاندارد    شدندعنوان گروه کنترل سالم انتخاب  به

درصد    ۲۰درصد کربوهیدرات و    ۲۰درصد چربی،    6۰هفته تحت رژیم غذایی پرچرب )شامل    1۲مانده به مدت  های باقی موش 
ها  گیری شد و افزایش معنادار این آنزیم ها اندازه های کبدی موش پروتئین( قرار گرفتند. برای اطمینان از ایجاد بیماری، سطح آنزیم 

(،  AST)  1نوترانسفراز یو آسپارتات آم  ALTعمدتاً    ،ی کبد  یها م یآنز.  ( 1۲)   شدعنوان معیار ورود به پژوهش در نظر گرفته  به
همچنین،   .(13)  شوندی استفاده م  NAFLD ی غربالگر  یهستند که معمولاً برا  ی متیو ارزان ق ی رتهاجمیغ یست یز  ی نشانگرها

های بیمار تا پایان دوره پژوهش تحت  با توجه به هدف پژوهش که بررسی اثر مستقل تمرین ورزشی و مکمل زنجبیل بود، گروه 
 . (1۲)  رژیم غذایی پرچرب باقی ماندند

  - 3  گروه تمرین   - ۲گروه کنترل بیمار   - 1 :تایی تقسیم شدند طور تصادفی در چهار گروه پنجبه  NAFLDهای مبتلا به موش 
ای  هفته های تمرین و ترکیبی، یک برنامه هشت های گروهموش .  گروه ترکیبی )تمرین + مکمل زنجبیل(  -4  گروه مکمل زنجبیل

HIIT  گروه سایر  که  حالی  در  دادند،  انجام  هفته  در  روز  پنج  نشدندرا  داده  شرکت  ورزشی  برنامه  هیچ  در   .ها 

  نامه اخلاقی و مجوز معاونت پژوهشی دانشگاه آزاد اسلامی واحد بجنورد، با کد اخلاق کلیه مراحل کار با حیوانات مطابق با شیوه 

IR.IAU.BOJNOURD.REC.1404.013   شدانجام. 
 

 برنامه تمرین تناوبی شدید: 
  نوارگردان   روی  دقیقه   بر  متر  6–1۰دقیقه( و با سرعت    1۵تا    1۰جلسه )هر جلسه    پنج به مدت    ی صحراییهادر هفته اول، موش 

برای تعیین شدت تمرین، آزمون حداکثر سرعت دویدن به روش غیرمستقیم روی نوارگردان    .شوند  آشنا  تمرین  شرایط  با  تا   دویدند
متر بر ثانیه افزایش یافت تا زمانی    سه صدم  قه یدق  دوکردن با شدت پایین، سرعت نوارگردان هر  دقیقه گرم   1۰انجام شد. پس از  

با توجه به همبستگی بالا بین   .قادر به ادامه دویدن نباشند. این سرعت به عنوان سرعت بیشینه ثبت شد  ی صحرایی هاموش که 
 برنامه  .ها، برنامه تمرین بر اساس درصدی از سرعت بیشینه طراحی شددر موش   VO2maxسرعت دویدن روی نوارگردان و  

HIIT    شدبه اجرا  هفته  پایان  و  وسط  در  استراحت  روز  دو  با  هفته  در  روز  پنج  و  هفته  هشت   .مدت 

متر در دقیقه( و استراحت فعال    3۰)معادل    بیشینه  سرعت  درصد  7۵ای با شدت  دقیقه در هفته اول، تمرین شامل هفت تکرار یک 
  ، درصد   8۰های دوم، سوم و چهارم به ترتیب به  شدت تمرین به تدریج افزایش یافت و در هفته   .متر در دقیقه بود  1۵با سرعت  

کردن  هر جلسه تمرین با گرم   .(1  جدول)  شد  حفظ   هشتم  هفته   پایان  تا  شدت   این  و   رسید  بیشینه  سرعت  درصد   ۹۰  و  درصد  8۵
متر در    1۵دقیقه با سرعت    یکمتر در دقیقه( آغاز و با سرد کردن )  1۵دقیقه با سرعت    دومتر در دقیقه +    1۰دقیقه با سرعت    3)

 . (14) متر در دقیقه( به پایان رسید   1۰دقیقه با سرعت   دودقیقه +  

 
 

 
1 Aspartate aminotransferase 
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دیشد یتناوب ناتیپروتکل تمر . 1جدول   

Table 1. High-intensity interval training protocol

 هفته 

 اول
Week 

1 

ه  ت ف   ه

م  و د  
Week 

2 

 هفته

 سوم
Week 

3 

 هفته

 چهارم 
Week 

4 

ه  ت ف   ه

م  ج ن  پ
Week 

5 

ه  ت ف   ه

م  ش  ش
Week 

6 

 هفته

م  ت ف ه  
Week 

7 

 هفته

م  ت ش ه  
Week 

8 

وب شدید تنا  
High-

frequency 

د  ع ب ت و ا ن ت د  ا  
Number of 

intervals 

7 8 8 9 9 9 9 9 

د  ب  م و ا ن ت ن  ا م ز ت 
ه  ق ی ق د ( )  

Interval 

duration 

(minutes) 

 

1 1 1 1 1 1 1 1 

ت  ع ر ر    س ب ر  ت م (
ه  ق ی ق ( د  

Speed 

(m/min) 

30 32 34 38 38 38 38 38 

فعال  استراحت  

ن  ی ب   ب و ا ن ا ت ه  
Active Rest 

between 

intervals 

( ت زمان )دقیقهمد  
Duration 

(minutes) 
1 1 1 1 1 1 1 1 

)متر بر  سرعت
( دقیقه  

Speed 

(m/min) 

15 17 19 21 21 21 21 21 

 
. قطعات  گردید و به قطعات کوچک خرد  شد  پس از خریداری شسته    ۲4۹۹۹ریزوم تازه گیاه زنجبیل با شماره هرباریوم  

آمده در اتانول    دستخردشده پس از خشک شدن در محیط مناسب، آسیاب شده و به پودر تبدیل گردید. سپس پودر به 
ساعت روی شیکر قرار داده شد. پس از این مدت، محلول از طریق کاغذ صافی فیلتر    ۲4درصد ریخته شده و به مدت    7۰

های تیره  شد. پس از تبخیر حلال اتانول و خشک شدن باقیمانده توسط دستگاه روتاری اواپراتور، عصاره نهایی در شیشه 
مورد  صحرایی  های  گراد نگهداری شد. در نهایت، عصاره زنجبیل با روش گاواژ به موشدرجه سانتی   - ۲۰و در دمای  

  ی مکمل از جمله مواد  ن یمصرف شد، چرا که ا  یورزش   ن ی بلافاصله پس از تمر  لی مکمل زنجب  . (1۵)  مطالعه خورانده شد
   .( 16) نقش دارد  ن یبدن پس از تمر یو بازساز یابی باز ند یاست که در فرآ 

ساعت پس از آخرین جلسه    48ها تحت شرایط کاملاً یکسان و استاندارد ) پس از اعمال متغیرهای مستقل، تمامی نمونه
ساعت ناشتایی( به منظور حذف اثرات حاد تمرین و مکمل، با تزریق داخل صفاقی ترکیبی از کتامین    14تا    1۲تمرینی و  

)میلی   6۰) بر کیلوگرم( و زایلازین  بافت  میلی   ۵گرم  بیهوش شدند.  بر کیلوگرم(  از جداسازی،    کبد گرم  بلافاصله پس 
گراد تا زمان  درجه سانتی   - 8۰وشو با سالین، به سرعت در نیتروژن مایع قرار داده شد و سپس در دمای  کشی و شست وزن 

و گلوکز با     ALT  ،AST  هایآنزیم   های خونی، سطوحآوری نمونهبرای جمع .  (17)  ها نگهداری گردیدانجام آزمایش 
گیری شد. همچنین، مقادیر انسولین  های تجاری و به روش کالریمتریک توسط دستگاه اتوآنالایزر اندازه استفاده از کیت 

گیری گردید. در نهایت، برای  اندازه  ng/ml 0/023 با روش الایزا و با استفاده از کیت سنجش بیولوژیکی با حساسیت
 . (1۲) د و بر اساس فرمول استاندارد آن استفاده ش  HOMA-IR ارزیابی مقاومت به انسولین از مدل

HOMA-IR= (glucose in mmol/L x insulin in mIU/mL)/22.5 
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سازی گردید. برای این  ها با روش تیازول استخراج و خالص کل از بافت  RNA ابتدا طراحی پرایمرها انجام شد، سپس
 RNA گرم از بافت با اسکالپر استریل خرد شده و در میکروتیوب حاوی محلول تیازول قرار داده شدمیلی   ۲۰منظور،  

سنتز شده با    cDNAسپس،    .تبدیل شد (cDNA) مکمل DNA به cDNA شده به کمک کیت سنتزاستخراج
)جدول    ژه یو  ی مرهای( و پرا Thermo Scientific, USA)شرکت    SYBR Greenاستفاده از مخلوط واکنش  

با پروتکل    Real-time PCR  یها. واکنش دی گرد  ر یتکث  Real-time PCR( در واکنش  ۲ در دستگاه مربوطه 
شامل:   کلیس 4۰(، به دنبال آن میآنز  تی)فعال قهی دق 1۰به مدت  گرادی درجه سانت  ۹۵اول:  ۀانجام شد: مرحل ر یز  یحرارت

و گسترش    ه یثان  3۰به مدت    گرادی درجه سانت  6۰در    مر یاتصال پرا   ه،یثان  ۲۰به مدت    گراد ی درجه سانت   ۹۵در    ون ی دناتوراس
 . هیثان  ۵۰به مدت   گرادی درجه سانت  7۲در  
-βاز ژن مرجع  یسازنرمال ی ( و براCTآستانه ) ۀچرخ  ۀ سیمورد مطالعه از روش مقا یها ژن  ان یسطح ب ۀمحاسب یبرا

actin  ری استفاده شد. مقاد  ∆Ct   از رابطه  ΔCt = Ct  )هدف(-  Ct )ی نسب  ان یب  رات یی. سپس تغد یمحاسبه گرد  )مرجع  
در    ctΔ∆-2روش محاسبه و استفاده از فرمول    . (17)   شد  سهیها مقا گروه   ن یمحاسبه و ب  ctΔ∆-2  ژن با استفاده از فرمول 

 . ( 18) ادامه بیان شده است
 CT ΔΔ- 2 =ورزشی نسبت به گروه کنترل تمرینژن هدف در گروه  تغییرات میزان 

 CtΔCT = ΔΔ ورزشی تمرینگروه  – CtΔ گروه کنترل
 CtΔ ورزشی تمرینگروه  Ct) = هدف ژن  – Ct مرجع(
 CtΔ گروه کنترل Ct) = ژن هدف  – Ct مرجع(

 
 ژن  یمرهایمشخصات پرا  . 2جدول 

Table 2. Characteristics of gene primers 
 پرایمر معکوس 

Reverse primer 

رو پرایمر پیش   

Forward primer 

 نام ژن 

Gene Names 
GGATGCAGGGATGATGTTCT TGCACCACCAACTGCTTAGC  β-actin  

GGGAAGGGTAGTCATGCTAAGTGCC  GACCATTGGCTGCGCTAACCC AMPK  
GTGACCAGCACAGCCCAGAAGAGG  AGTCAGCTTGCGAAGGCAGATCCCG  SREBP-1c  

ATACCCACCATCACACCCTG CGCGAGTACAACCTTCTTGC ACC 

 

  ی مفروضات نرمال بودن و همگن   یگزارش شد و به منظور بررس   رها یو انحراف استاندارد متغ  ن یانگیم  ، یف یدر آمار توص
  ل یتحل  و  ه یو تجز  ی بررس  یبرا  زین  ی و لون استفاده شد. در آمار استنباط  لکی و-روی شاپ  یها از آزمون   ب یبه ترت  ها، انس یوار

تحل  ق،یتحق  ی هاهیفرض آزمون  تعقک ی  انس یوار   ل یاز  آزمون  و  فرض  ی توک   ی ب یراهه  آزمون  شد.  با سطح    ها ه یاستفاده 

،  ۲7نسخه    SPSS  یافزار آمار ها و ورود اطلاعات به نرمداده  ی آورانجام گرفت. پس از جمع   p  <  ۰۵/۰  یداری معن
 قرار گرفتند.  لی و تحل هیخام مورد تجز  یهاداده 

 

 ها:یافته

  ی ها م یو آنز  نیگلوکز، مقاومت به انسول  ن، یانسول  ریو مقاد   3مختلف در جدول    یهادر گروه  ییصحرا   ی هاوزن موش 
 ارائه شده است. 4در جدول    یکبد

 

ل  و د گ ی م   . ۳ ج ن ش   ن ی ا و م ن  ز ا و ا   ی ه ر ح ی ص ه   ی و ر گ ر  د  ) م ر گ ا ) :    ی ه ه ل ح ر م ه  س ر  د ف  ل ت خ ش م ی ا و    پ ق ل ا ز  ا س  ا   NAFLD  ی پ پ ر  د ن ی و  ک   ا ت و ر  ل پ

Table 3. Mean weight of rats (grams) in different groups at three stages: before and after NAFLD induction, and at the end of  the protocol 
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 1شماره ؛ ۳دوره ؛ 140۵ بهار 

  

ه  و ر ا گ  ه

Groups 

ز  ا ل  ب ی   ق ا ق ل  NAFLD  ا

Before NAFLD Induction 

ز  ا د  ع ی   ب ا ق ل  NAFLD  ا

After NAFLD Induction 

 انتهای پروتکل 

End of Protocol 

ل  ر ت ن م   ک ل ا  س

Healthy Control 

158.88 ± 19.49 222.63 ± 15.711 275.50 ± 13.43 

ل   ر ت ن ر ک ا م ی  ب

Disease Control 

153.63 ± 15.87 254.50 ± 15.09 314.87 ± 12.24 

ن  ی ر م  ت
Exercise 

157.00 ± 18.12 260.38 ± 18.02 283.50 ± 18.37 

ل  م ک ل   م ی ب ج ن  ز

Ginger Supplement 

154.75 ± 17.00 267.50 ± 18.71 298.00 ± 16.86 

ت  ( ی  ب ی ک ر ن ت ی ر ل +    م م ک  زنجبیل(  م

Combination 

 (Exercise + Ginger 

Supplement) 

160.63 ± 17.94 251.13 ± 17.32 265.38 ± 12.27 

 

 

 یکبد یهامیو آنز ، مقاومت به انسولینگلوکز  ن، یانسول ریمقاد. 4جدول 

Table 4. Values of Insulin, Glucose, Insulin Resistance and Liver Enzymes 

 
ل  ر ت ن م   ک ل ا  س

Healthy 

Control 

ل   ر ت ن ر ک ا م ی  ب

Disease 

Control 

ن  ی ر م  ت

Exercise 

ل  م ک ل   م ی ب ج ن  ز

Ginger 

Supplement 

ت  ( ی  ب ی ک ر ن ت ی ر ل +    م م ک   م

 زنجبیل( 

Combination 

 (Exercise + Ginger 

Supplement) 

AST (U/ml) 113.45 ± 12.41 341.10 ± 35.21 142.23 ± 19.15 132.12 ± 17.06 145.28 ± 20.12 

ALT (U/ml) 87.51 ± 9.45 220.82 ± 27.80 95.16 ± 14.18 93.55 ± 13.41 92.81 ± 8.75 

 ( mg/dlگلوکز )

Glucose (mg/dl) 
117.37 ± 9.93 167.01 ± 18.05 130.79 ± 8.84 133.06 ± 11.48 115.04 ± 5.41 

 ( ng/mlانسولین )

Insulin (ng/ml) 
1.76 ± 0.25 3.68 ± 1.81 0.98 ± 0.25 1.28 ± 0.96 0.72 ± 0.37 

 ( IRمقاومت به انسولین )

Insulin Resistance 

(IR) 

4.00± 0.70 7.00±4.31 5.00± 0.70 5.10±1.23 5.00± 0.95 
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پس از هشت هفته    AMPKژن    ان یپژوهش حاضر در مورد ب  یهاگروه   ن ینشان داد که ب  راههکی   انسیوار  ز یحاصل از آنال  جینتا
HIIT  ی داری تفاوت معن   ل،ی و مصرف مکمل زنجب   ( ۰/ ۰۰1وجود دارد=p  .)ژن    ان یسطح ب  ، یتوک   ی ب یآزمون تعق  جی بر اساس نتا

AMPK  کمتر از گروه کنترل سالم بود    ی داری طور معن به  مار یدر گروه کنترل ب(۰۰1/۰ =p  .)ژن در    ن ی ا  ان ی سطح ب  ن، یهمچن
مشاهده شد    مار یبالاتر از گروه کنترل ب  یداری طور معن ( به لی+ مکمل زنجب  ن ی)تمر   ی بیو ترک  لی مکمل زنجب  ن،یتمر  یهاگروه 

(۰۰1 /۰=p  .)ژن    ان یاز نظر سطح ب  ی ب یو ترک  ل یمکمل زنجب   ن، ی کنترل سالم، تمر  یهاگروه   ن یب  ن، ی علاوه بر اAMPK    تفاوت
 (. p= ۰/ ۰۹)  مشاهده نشد یداری معن
 

 
 

 ی مورد بررس یهادر گروهAMPK (Fold Change )ژن  انی. ب1 نمودار

 . p≤۰/ ۰۵ یداری؛ سطح معنبیمارکنترل دار با گروه  یتفاوت معن #؛ سالمدار با گروه کنترل ی* تفاوت معن 

Figure 1. Gene expression of  AMPK (Fold Change) in the studied groups   . 

*  Significant difference compared to the healthy control group ;   

#  Significant difference compared to the diseased control group ;    

Significance level p ≤ 0.05 

 
پس    SREBP-1cژن    ان یپژوهش حاضر در مورد ب  ی هاگروه  نی نشان داد که ب  راههک ی  انس یوار  زیحاصل از آنال  جینتا همچنین،  

  ،ی توک   یب یآزمون تعق  جی(. بر اساس نتاp= ۰۰1/۰وجود دارد )  یدار ی تفاوت معن  ل،ی و مصرف مکمل زنجب  HIITاز هشت هفته  
سطح    ن، یهمچن(.  p=۰/ ۰۰1از گروه کنترل سالم بود )  بیشتر   یداری طور معن به   مار یدر گروه کنترل ب  SREBP-1cژن    ان یسطح ب

کمتر از    یداری طور معن( به لی+ مکمل زنجب  نی)تمر   یبیو ترک  ل یمکمل زنجب  ن،یدر هر سه گروه تمر   SREBP-1cژن    انیب
  ی هادر گروه کنترل سالم با گروه  SREBP-1cژن    ان یسطوح ب  نی ب  ن،ی علاوه بر ا(.  p=۰/ ۰۰1)   مشاهده شد  ماریگروه کنترل ب

 (. p= ۰/ 1۲)مشاهده نشد  ی داری تفاوت معن ،ی بیو ترک لی مکمل زنجب ن،یتمر
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 ی مورد بررس  یهادر گروهSREBP-1c (Fold Change )ژن  انی. ب۲ نمودار

 . p≤۰/ ۰۵ یداری؛ سطح معنکنترل بیماردار با گروه  یتفاوت معن #؛ سالمدار با گروه کنترل ی* تفاوت معن 

Figure 2. Gene expression of  SREBP-1c (Fold Change) in the studied groups   . 

*  Significant difference compared to the healthy control group ;   

#  Significant difference compared to the diseased control group ;    

Significance level p ≤ 0.05 
 

پس از هشت    ACCژن    ان یپژوهش حاضر در مورد ب  یهاگروه   ن ینشان داد که ب  راهه ک ی  انس یوار   ز یحاصل از آنال  ج ینتا در انتها،  
  ان یسطح ب ، یتوک  ی ب یآزمون تعق  ج ی(. بر اساس نتا p= ۰۰1/۰وجود دارد ) یداری تفاوت معن  ل، یو مصرف مکمل زنجب HIITهفته 
  ACCژن    انیسطح ب  ن، ی(. همچنp= ۰۰1/۰از گروه کنترل سالم بود )  بیشتر   یداری طور معن به  مار یدر گروه کنترل ب  ACCژن  

مشاهده  مار یکمتر از گروه کنترل ب یداری طور معن ( به لی + مکمل زنجب نی )تمر یبیو ترک لیمکمل زنجب ن،ی در هر سه گروه تمر
  ، یب یو ترک  لی مکمل زنجب  ن،یتمر  یهادر گروه کنترل سالم با گروه   ACCژن    ان یسطوح ب  نیب  ن،ی (. علاوه بر اp= ۰۰1/۰شد )

 (. p= ۰8/۰) مشاهده نشد  ی داری تفاوت معن

 
 ی مورد بررس یهادر گروهACC (Fold Change )ژن  انی. ب3نمودار 

 . p≤۰/ ۰۵ یداری؛ سطح معنکنترل بیماردار با گروه  یتفاوت معن #؛ سالمدار با گروه کنترل ی* تفاوت معن 
Figure 3. Gene expression of  ACC (Fold Change) in the studied groups   . 

*  Significant difference compared to the healthy control group ;   

#  Significant difference compared to the diseased control group ;    

Significance level p ≤ 0.05 
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   : بحث
-AMPK/SREBP  ریمس  ی هابر شاخص   لی زنجب  یسازو مکمل   دی شد  یتناوب  نیتمر   ر یتأثش حاضر، بررسی  ه هدف از پژو

1c/ACC   نسبت به    مار ی در گروه کنترل ب، که نتایج آماری نشان داد  ی بودرالکلی نر مبتلا به کبد چرب غ  یی صحرا  یهادر موش
  مداخلات   یداشت. تمام  یمعنادار  شیافزا   ACCو    SREBP-1c  یهاژن   انیکاهش و ب  AMPKژن    انیسالم، ب  کنترل
 اصلاح کنند.  ی طور معکوس و معنادارالگو را به  نی ( توانستند ای)درمان

(  AFLD)  1ی و کبد چرب الکل   NAFLDاز جمله    ی کبد  ی های ماریب  شرفت یبروز و پ  یاز عوامل اصل   د یپیل  سم یاختلالات متابول
تنظ  ی دیبا نقش کل  AMPK  نگیگنالیس  ر یکه مس  دهندی ها نشان م هستند. پژوهش  در    کند، ی م   فا ی ا  د یپیل  سم یمتابول  میکه 

ا  تواندیم بهبود  شود   های مار یب  نی به  افزامنجر  طر   AMPK  تی فعال  شی.  ب  قیاز    پوژنزیآد  یدی کل  یهاژن   انیمهار 
  AMPK  ی ع یطب  یهاست یآگون  ن ی. همچندهدی چرب و کلسترول را کاهش م  ی دهایسنتز اس  ، ACC  و  SREBP-1cمانند
(  FLDکبد چرب )  ی ماریموجب بهبود ب  ، یکبد  ی هادر سلول   ویداتی استرس اکس  ل یکاهش التهاب و تعد   د، یپیل   سم یمتابول  م یبا تنظ

کبد چرب را    یمار یشدت ب  تواندی م   AMPK  انیب  شیاند که افزاکرده   دییتأ   زین  یاند. مطالعات تجرب شده   یوانی ح  یهادر مدل 
از    یتعداد   یشده اثبات   ی درمان  لی با توجه به پتانس  کاهش دهد.   نی مقاومت به انسول  ای  دونوع    ابتید   ، یمبتلا به چاق  یهادر موش 

  ی اختلالات کبد   یبرا  دبخشینو  یهدف درمان   کیبه عنوان    نگیگنالیس  ریمس  نی ا  یساز، امروزه فعالAMPK  یهاکنندهفعال
اختلالات   م یدر تنظ  ید ینقش کل AMPK-SREBP-1c  نگیگنالی محور س قات، ی بر اساس تحق . (1۹) شود ی در نظر گرفته م

  ان یب  شی موجب مهار افزا  AMPK  ی سازفعال طوریکه عنوان شده است  به   ،کندی م   فای از مصرف اتانول ا  ی ناش  د یپی ل  سمیمتابول
ن  ی همچن  یسازفعال   نیاو در ادامه    شودی از الکل م   ی حاد و مزمن ناش  یدر هر دو حالت استئاتوز کبد  SREBP-1c  نیپروتئ

و    3بای   .( ۲۰)  گردد ی م  ۲پوژنز یدر آد  ر یدرگ  یهاژن   انیو ب  تیکاهش فعال  ت،یدر نها   و  ACC  ون ی لاسیفسفور  ی ابیمنجر به باز 
  NAFLDموجب بهبود    ی طور مؤثربهE  (VE  )  ن یتامیو هم مکمل و(  E)  یهم ورزش هواز که،    اندداده ( نشان  ۲۰۲3همکاران ) 
همراه    دیر یسیگلی و کاهش سطح تر  هاتیکاهش تورم هپاتوس  ،ی کبد  ی با کاهش تجمع چرب  یبهبود   نیها شدند که ا در موش 

  ی سازموجب فعال   مداخله  عمل، هر دو  سمیمشاهده شد. از نظر مکان  ی بیدرمان ترک  کنندهافتیدر گروه در   یاثر درمان   نی شتریبود. ب
نت  AMPK  ریمس در  اس  ACC  ون یلاسیفسفور   جه یو  به کاهش سنتز  گرد  یدها ی شدند که  منجر    ان یب  ن، ی . همچندی چرب 

 . ( ۲1) افتی  یداری ( کاهش معن E+VE+HFD) ی بیترک گروهدر  ژهیوبه  ی درمان  یهادر تمام گروه   SREBP-1 ن یپروتئ
با گروه کنترل سالم نشان داد.   سهیرا در مقا  ی داری کاهش معن ماریدر گروه کنترل ب  AMPKژن  ان یسطح ب ها، افته یبر اساس 

نسبت    ی طور قابل توجه به   ،یبیو گروه ترک  ل یمکمل زنجب  ن،یتحت مداخله شامل تمر  ی هاژن در گروه  نی ا  ان یسطوح ب  ن، ی همچن
   .افتی  شی افزا ماریبه گروه کنترل ب

متصل شونده به فاکتور    نیپروتئ  ورزش با کاهش نسبت( نشان دادند که  ۲۰۲۵و همکاران )  4حاضر، یو پژوهش    ی هاافتهی همسو با  
انسول شبه  شبه     به(  IGFBP5)  ۵۵  نی رشد  رشد  مس(  IGF-1)  16  نیانسولفاکتور  کردن  فعال  بهبود  AMPK  ریو  به   ،

 
1 Alcoholic fatty liver disease  
2 Adipogenesis 
3 Bai 
4 Yu 
5 Insulin-like growth factor-binding protein 5 
6 Insulin-like Growth Factor 1 
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NAFLD  اتومی پرفول  ومی لفی عصاره س  ، که( نشان دادند  ۲۰۲4و همکاران )   1زو   .( ۲۲)  کندی کمک م  L۲  (مؤثر بر کبد    ییدارو  اهیگ
  NAFLDمبتلا به    ی هادر کبد موش   دها یپی ، موجب کاهش تجمع لAMPK  ر یمس  ی سازفعال  ق یاز طر  ی( جسمان  ت یو تقو

اختلالات    ، یپوفاژیل  کیو تحر  AMPK  ر یمس  یساز(، ورزش با فعال ۲۰۲1و همکاران )  یل   یها افته یبر اساس    . (۲3)  شود یم
( نیز نشان دادند که  ۲۰۲3و همکاران )   3یین   . (۲4)  بخشدی بهبود م  NAFLDرا در    یمرتبط با تجمع قطرات چرب   کیمتابول
تعد(  ضداستئاتوز)  4ن ی دروپالماتیتتراه طر  دهای پیل  سمیمتابول  ل یبا  س  میتنظ  ق یاز  ،  1c-AMPK/SREBP  نگیگنالیمحور 

 . ( ۲۵) بخشدی را بهبود م  NAFLDمرتبط با   یاستئاتوز کبد
  ی ج یتدر  ن یدو ماه تمر   ر یپژوهش حاضر ناهمسو است. در مطالعه مذکور، تأث  ی هاافته ی( با  ۲۰1۵مطالعه استارگن و همکاران )   ج ینتا
ماده    ییصحرا  یهابافت قلب موش   AMPKدر روز و پنج روز در هفته( بر سطح    قهیدق  6۰)به مدت    ل یتردم  یرو  دنیدو

تفاوت    نی ا.  ( ۲6)  د یبا شدت متوسط مشاهده نگرد   ین یشاخص پس از دوره تمر  ن یا  زان یدر م  یمعنادار   رییتغ  چیشد و ه  یبررس
  ر یمطالعات تأث  ج یبر نتا  توانند یم  افتیشدت، مدت، نوع، تناوب و دوره باز   لی از قب  ن یتمر   ی دهنده آن است که پارامترهانشان 

 . ( ۲7) قرار دهند  ری تحت تأث  ی بدن را به طور معنادار سم یو متابول یفاکتورها قادرند سطوح انرژ ن یا ی بگذارند. تمام
با گروه کنترل سالم   سهیدر مقا  ماریدر گروه کنترل ب  SREBP-1cژن    انیسطح بپژوهش حاضر نشان داد که    جینتا  گر ید

و گروه    لی گروه مکمل زنجب  ن،ی تحت مداخله )شامل گروه تمر  ی هادر تمام گروه  ن،ی داشته است. علاوه بر ا  یداری معن   شیافزا
 نشان داد.  مار یسه با گروه کنترل بیدر مقا   یژن کاهش قابل توجه  ن یا ان ی(، سطوح بیبیترک

عصاره    یده و مکمل   یهواز  نیهشت هفته تمر   ری تأث  ی( در پژوهش۲۰۲4و همکاران )   یمملش حاضر،  پژوهش    یهاافته یهمسو با  
نشان    ها آن  جی نتا، و  کردند  یبررس  ی فروکتوز  میبا رژ  شدهه یتغذ  یهادر بافت کبد موش   SREBP-1cژن    ان یرا بر ب  نیدارچ

در    یداری با گروه کنترل، کاهش معن  سهیبا عصاره( در مقا  نیتمر  بیو ترک  نی عصاره دارچ  ن،یداد که هر سه گروه مداخله )تمر 
  ی ده و مکمل   ی هواز  ن یتمر  ریتأث   یادر مطالعهنیز  (  ۲۰۲4و همکاران )  یش یقر  . (۲8)  داشتند  ی سیفاکتور رونو   ن یا  ان یسطح ب

از آن بود    یحاک   ی آنانهاافتهی ، و کردند  یچاق بررس   ییصحرا یهادر بافت کبد موش   کیپوژنیل  ی هاژن   انیرا بر ب  ۵ن یسیکپسا
  سه یمداخله در مقا  یهادر گروه   SREBP-1cژن  انی منجر به کاهش معنادار ب نی سیبا مصرف کپسا یهواز نی تمر بیکه ترک

SREBP- ریبا مهار مس 6ی عصاره گل داوودکه  دنکنی م  دیی( تأ۲۰۲۵و همکاران ) ویمطالعه  . (۲۹) دی با گروه کنترل چاق گرد

1c/ACCα  ی برا  دوارکنندهیام  ی مذکور را به عنوان هدف  ر ی مس  ها،افته ی  یهمپوشان  نی ا  ، کهشودی م   د یپیموجب کاهش سنتز ل  
  میدر تنظ  ی نقش محور  SREBP-1c/ACCα  ر یمس  . (3۰)  کند ی م  ی معرف  MASLDدر    د ی جد  ی درمان  ی توسعه راهبردها

  و  ن یانسول  ریکه تحت تأث  -  SREBP1c  انیب  شی ، افزاMASLDدر    کهطوری، بهکندیم  فا ی ا  ی( کبدDNL)  7نو   پوژنزیل
  دستن ییپا   ی دیکل  ی هامیاز آنز   یک یبه عنوان    ACC1  انیب  ش ی منجر به افزا  ، شودی فعال مα8  (αLXR  )  یکبد  X  رندهیگ
  ی سازفعال   ن، یبنابرا  ،شوندی و بروز استئاتوز منجر م  یکبد   یبه تجمع چرب  تیدر نها  ی مولکول  یدادهای رو  نی ا  ، وگرددی م   ریمس  نیا
   .( 3۰) شود ی محسوب م MASLDدر پاتوژنز   یمرکز یهاسم یاز مکان SREBP-1c/ ACCα  ریاز حد مس شیب

 
1 Xu 
2 Silphium perfoliatum L 
3 Yin 
4 Tetrahydropalmatine 
5 Capsaicin 
6 Chrysanthemum morifolium extract 
7 De novo lipogenesis 
8 Liver X receptor α 
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منجر به    یهواز   ناتیکه تمر  بوداز آن    ی( حاک ۲۰۲3مطالعه افتخارزاده و همکاران )های  یافتهپژوهش حاضر،    جی بر خلاف نتا
تفاوت در    رسدی به نظر م .  (31)  چاق ماده شده است   ی هادر عضله چهارسر ران موش   SREBP-1cژن    ان ی معنادار ب  ش یافزا

   .( ۲8) باشد  ج یدر نتا  یناهمخوان نی مورد استفاده، عامل ا یوانی نوع مدل ح ا یو/ کیپوژنی ل ی هاشاخص  ی ریگمحل اندازه
  شی با گروه کنترل سالم افزا  سه یدر مقا  مار ی در گروه کنترل ب  ACCژن    ان یاز آن است که سطح ب  ی پژوهش حاضر حاک   ج ینتا
(،  یبیو گروه ترک ل ی گروه مکمل زنجب ن، یتحت مداخله )شامل گروه تمر  یهادر تمام گروه  ن، یداشته است. علاوه بر ا  یداری معن

 نشان داد.  مار یبا گروه کنترل ب سهیدر مقا   یژن کاهش قابل توجه  نی ا ان یسطوح ب
سنتز    ی برا  ازیمورد ن  یسوبسترا  توزول، یدر س  ACC1.  کنندیعمل م  کوآل یبه مالون  کوآل ی است  لی تبد  زی با کاتال  ACC  زوفرمی دو ا
  ک یبه صورت آلوستر   کوآ، ل یمالون  دی با تول  ، ییایتوکندر یم  یواقع در غشا  ACC2که    ی در حال  کند، ی م  د یچرب را تول  ی دهایاس
  ونیداسیاکس-و بتا   یتوکندریچرب به م  یدهایورود اس  جهیرا مهار نموده و در نت(  CPT-1)  11ترانسفراز    لیتوئیپالم  نی تیکارن  میآنز
چرب )هم سنتز و هم    ی دهایاس سم یمتابول  م یرا در تنظ  ACC  ی نقش محور  ز،ی متما  یهاسمیمکان  ن ی. ا دهد ی ها را کاهش م آن 

طور همزمان با کاهش  به   ACC1/2دوگانه    ی هاکه مهارکننده   دهند ی نشان م   ی نیبالش یمطالعات پ   . (3۲)  دهند ی ( نشان م هیتجز
 . ( 3۲) دارند   ی توجهقابل  ی ، اثرات درمانNAFLD ی هاو بهبود عملکرد کبد در مدل  بروز یمعکوس کردن روند ف ، یالتهاب کبد

افراد   ییاحشا یرا در بافت چرب ACCژن  ان یمعنادار ب ش ی( هم افزا۲۰۲۰و همکاران ) ی ل خلیحاضر، مطالعه  یهاافته یهمسو با  
  ACC  تی(، مهار کامل فعال۲۰۲۵و همکاران )  ۲مطالعه برتا   ی های مطابق بررس  . (33)   با افراد سالم ثبت کرده است  سه یچاق در مقا

که    دهدی پژوهش نشان م  نیا  جی حال، نتا  نیداده شده است. با ا   ص ی تشخ  یضرور  بروزیکبد چرب و ف  یماریدرمان ب  یبرا  یکبد
  ی مهار انتخاب  رسدی راستا، به نظر م   ن ی . در همکندی عمل م   کیبروز اختلالات ناخواسته متابول  ی عنوان عامل اصلبه  ACC1مهار  

ACC2  ی همراه با مهار نسب  ACC1   شده، همزمان با معکوس کردن  اصلاح  ی درمان  کرد یرو  ک یبه عنوان    نده یدر آ   تواندی م
(  ۲۰۲4و همکاران )  یمطالعه ملک   ی هاافتهی در ادامه،    . (34)  به حداقل برساند  ز یرا ن  ک یکبد چرب، اختلالات متابول  ی ماریروند ب

صورت جداگانه و چه  و مکمل سبوس برنج(، چه به   یهر دو مداخله )ورزش هواز  دهد ی نشان م  ، حاضر متفاوت است  جی که با نتا
 . (3۵) اندپرچرب شده   میتحت رژ ی هادر کبد موش  ACCژن   انیب ش یمنجر به افزا ، یبیترک

  یتناوب   نات یرا در کنار تمر  لیمصرف زنجب  ی دانی( اثرات ضد اکس۲۰۲1)  ی و قاسم   فری بیپژوهش حاضر، نا   یهاافته یهمسو با  
  ل ی ( نشان دادند که مصرف مکمل زنجب۲۰۲4)   یل یصفار و اسمع  ی م یسل  ن،ی همچن  .  (11)اند  گزارش کرده  انسالیدر مردان م  د یشد
در تکواندوکاران زن جوان    HIIT  نات یاز تمر   یناش   ی عضلان  ی و کوفتگ   بیآس  اهش در ک  تواند ی م  د یشد   ی تناوب  نات ی تمر  یط

از مداخلات، اعم از مصرف مکمل   کیچ ی ( گزارش کردند که ه۲۰۲۲)  ی و عابد ی حاضر، زند یهاافته یبرخلاف   .( 36) مؤثر باشد 
در مدل    ی رالکل یکبد چرب غ  تی بر وضع   ی معنادار  ر یآن دو(، تأث  ب یترک  ی )و حت   یهواز   ن یهشت هفته تمر  ا ی   یی تنهابه   ل یزنجب

مصرف    یبندزمان   ، یریگبه تفاوت در طول دوره مکمل   توان یم  یی ناهمسو  ن یا  ی احتمال   ل ی از جمله دلا.  (1۰)  نداشته است  یوانیح
جنس   ها،ی آزمودن  ی بدن ی مورد استفاده، سطح آمادگ لیزنجب  باتیترک ت یفیو ک زان ینوع، م ،یدوز مصرف  ت،یمکمل نسبت به فعال

 .( 37) نمود ه اشار یاه یتغذ تیوضع قیعدم کنترل دق زیها، و نو گونه آن 
 

 :نتیجه گیری
  ل یبا تعد   تواندی م  ل یزنجب   یساز( و مکمل HIIT)   دی شد  ی تناوب  نات یتمر  بیترک  رسدی ، به نظر م مطالعه حاضر   یهابر اساس داده 

 
1 Carnitine palmitoyltransferase 1 
2 Beretta 
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از تجمع چربAMPK/SREBP-1c/ACC  نگ یگنالیس  ریمس ب  ت یو سم  یکبد   ی ،  با    ی رالکل یکبد چرب غ  ی ماریمرتبط 
(NAFLDپ )یو درمان   رانه یشگیپ  ی توسعه راهکارها  ی برا  ی مناسب  ی م عل  ی مبنا  تواندی م   هاافته ی  نی کند. ا  ی ریشگی  NAFLD  

 . دی دو مداخله فراهم نما  ن یبا استفاده از ا
 

 منافع  تضاد
 مقاله ندارند.  نی در ارتباط با ا  یگونه تعارض منافع  چی ه سندگانینو
 

 تشکر و قدردانی  
 .می سپاسگزار مانهیرساندند، صم یار یما را   ، پژوهش  نی که در انجام ا یزان یهمکاران و عز  یاز تمام 
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