
 

  21  
 

  باشد.می اراك پزشکی علوم دانشگاه به متعلق اثر، این انتشار حقوق تمامی
 

 

  

  

JAMS 
  اراك  پزشکی علوم دانشگاه مجله

  1397 هر و آبان، مپنجشماره دوره بیست و یک، 
 

journal homepage: http://jams.arakmu.ac.ir  
 

 پژوهشی مقاله
 

پس از  نیولو مقاومت به انس یدهنده بافت چربپوشش يهانیژن پروتئ انیبر ب يکالر تینقش محدود
  نر يهادر رت يپرکالر ییغذا میهفته رژ 8

 

 2، نادرتنیده1، فرهاد دریانوش*1، محمد مهرتاش1محسن ثالثی

  .رانیا راز،یش راز،یدانشگاه ش ،یورزش يولوژیزیگروه ف. 1
  .رانیا راز،یش راز،یش یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک، يفارماکولوژ گروه ،يادیبن يهاسلول قاتیمرکز تحق. 2

  

  چکیده    اطلاعات مقاله
 14/11/96 تاریخ دریافت:

  23/03/97 تاریخ پذیرش:
  15/08/97 :انتشارتاریخ 

و  2ي ابتلا به دیابت نوع هاترین مکانیسمحد چربی یکی از مهم از تجمع بیش :زمینه و هدف  
دودیت کالري بر ایجاد مقاومت به انسولین است. بر همین اساس، در این مطالعه تأثیر مح

بررسی  کنند را مورددهنده بافت چربی که از لیپولیز بافت چربی جلوگیري میهاي پوششپروتئین
  دهیم. قرار می

استفاده ) 200±20(وزن  یسر رت نر بالغ نژاد اسپراگوداول 30 از ،در این مطالعه :هامواد و روش
. سپس گروه رژیم شدند می) تقسيپرکالر ییغذا میاستاندارد و رژ ییگروه (غذا دو به ها. ابتدا رتشد

کنترل و محدودیت کالري قرار  رگروهیزصورت تصادفی در دو هفته به 8غذایی پرکالري پس از 
و مقاومت به انسولین نیز با  Pcrبه روش  5و  1لیپین ، مقدار بیان ژن پريدر نهایتگرفتند. 

  ی قرار گرفت. ابیارزاستفاده از شاخص هما مورد 
داري نسبت به گروه افزایش معنی وزن و مقاومت به انسولین گروه غذاي پرچرب ها:یافته

). مقاومت به انسولین بین گروه محدودیت ≥005/0pمحدودیت کالري و غذاي استاندارد داشت (
بافت  در 1لیپین بیان ژن پري ).p=394/0داري نداشت (یکالري و غذاي استاندارد اختلاف معن

). بیان ژن ≥005/0pاز گروه محدودیت کالري بود ( تربیشي دارمعنیصورت پرکالري به چربی گروه
در بافت عضلانی در گروه غذاي پرچرب نسبت به گروه محدودیت کالري و غذاي  1لیپین پري

 5لیپین ). گروه محدودیت کالري از بیان ژن پري≥005/0pداري داشت (استاندارد افزایش معنی
  ).≥p 005/0بت به گروه غذاي پرچرب و گروه غذاي استاندارد برخوردار بود (ي نستربیش

دهنده بافت چربی و هاي پوششمحدودیت کالري احتمالاً از طریق تأثیر بر پروتئین گیري:نتیجه
  تواند از ایجاد مقاومت به انسولین جلوگیري کند.درنتیجه کاهش تجمع چربی می

  واژگان کلیدي
  یدهنده چربششپو يهانیپروتئ

  5و  1 نیپیليپر
  يکالر تیمحدود

  نیمقاومت به انسول

  

  : نویسنده مسئول *

  محمد مهرتاش
 راز،یدانشگاه ش، شیراز، رانیا :آدرس پستی

   .یورزش يولوژیزیگروه ف

  8825 342 913 98+ تلفن:

  8622 3226 34 98+ نمابر:

E-mail: 
m_mehrtash_67@yahoo.com 

 



  1397 مهر و آبان، پنجبیست و یک، شماره  سالاراك،  پزشکی علوم شگاهدان مجله و همکاران ثالثی

 

 22  

 

  . مقدمه1
عنوان عوامل اصلی چاقی تحرکی بهف غذاهاي چرب و کممصر

 گیر شدنهمه نیب یکیارتباط نزد). 1اند (شده فتهردر نظر گ
درك  براي هنوز مطالعات و وجود دارد 2نوع  ابتیو د یچاق

چگونه موجب توسعه  دهایپیل سمیدر متابول راتییتغ کهنیا
ازحد یشتجمع ب شود، ادامه دارد.می نیمقاومت به انسول

از بافت چربی موجب دیابت  غیرچربی در داخل هر بافتی به
باشد. ها میترین این بافتشود. عضله یکی از مهمنوع دوم می

ازحد چربی و عدم تعادل در دریافت و چاقی با تجمع بیش
، با گسترش چنینهمشود. می مصرف انرژي مشخص

اختلالات نیز ازحد بافت چربی، مقاومت به انسولین و بیش
 افزایش خون بالا)، متابولیکی مانند افزایش فشارخون (فشار

. )2د (پیوندقند خون (دیابت) و سطوح لیپید نیز به وقوع می
تواند با پیامدهاي هاي متابولیکی، چاقی میعلاوه بر بیماري

  ).3جسمانی، روانی و اجتماعی نیز همراه باشد (
یژه عضله اسکلتی و وازحد چربی در هر بافتی بهتجمع بیش

شود. تجمع دي کبد منجر به وقوع مقاومت به انسولین می
 Cز آسیل گلیسرول با فعال شدن اعضاي خانواده پروتئین کینا

ریشه سرین در سوبستراي  C نازیک نیپروتئهمراه است. 
فسفوریلاسیون کرده و  ) راIRS-1ن (هاي انسولیگیرنده

دست آن قال پیام پایینموجب مهار فعالیت و مسدود کردن انت
دست منجر به شود. اختلال در مسیر سیگنالینگ پایینمی

وساز در پاسخ به انسولین کاهش جذب گلوکز و سوخت
 ).4د (دهشود که در این حالت مقاومت به انسولین رخ میمی

از سوي دیگر، افزایش چربی خون در زمان چاقی یکی دیگر از 
اگرچه هنوز مکانیسم اصلی  دلایل مقاومت به انسولین است.

هاي بالینی متعدد نشان اما داده ،این پدیده مشخص نیست
ین درواقع ادهند که چاقی علت مقاومت به انسولین است. می

مقاومت به  و چربی است که به توسعه تغییرات متابولیک
 افتیازجمله در یطیوامل محع ).5د (شوانسولین منجر می

ساده و  ياز قندها یغن، مواد مغذي از ریفق و غذاهاي پرکالري
دخالت  یدر بروز چاق بدنی تیهاي اشباع و کاهش فعالچربی

نقش عوامل  امروزي،ی تعمق در سبک زندگ یدارند. با اندک
هاي استراتژي). بر همین اساس، 6د (گردتر میپررنگ یطیمح

رژیم زیادي براي مبارزه با چاقی و جلوگیري از آن شامل 
هدف به  با غیرههاي گیاهی، فعالیت بدنی و داروغذایی، 

ت حداقل رساندن عوارض جانبی مورداستفاده قرارگرفته اس
هاي غذایی پرچرب و تزریق چربی هر دو ، رژیمچنینهم). 7(

کاهش  يهامیرژشوند. موجب افزایش چربی درون عضلانی می
 نیبهبود مقاومت به انسول ،یعضلان یکاهش چرب قیوزن از طر

  ).8( اند.همراه داشته را به
گلیسرید تواند در تجمع تريتغییرات در چربی رژیم غذایی می

تغییر ایجاد کند. ماهیت متنوع ) IMTGی (درون عضلان
قطرات چربی احتمالاً در پاتوژنز اختلالات مختلف و یا 

کاهش وزن د. نقش دار 2ها مانند چاقی و دیابت نوع بیماري
انسولین، باعث کاهش تجمع  علاوه بر بهبود حساسیت به

گلیسرید درون عضلانی شده و اکسیداسیون چربی و تري
  ).4( بخشدعملکرد میتوکندري را نیز بهبود می

 قطرات چربی توسط یک تک لایه فسفولیپید ساختاري احاطه
 ADRPها، لیپینشده است. این گروه شامل پري

و  S3-12 کیلو دالتون)، 47(پروتئین  Tip-47(آدیپوفیلین)، 
OXPAT  هستند که درمجموع خانوادهPAT گذاري نام

، PLIN1لیپین بر اساس پري يواحدهاریاخیراً ز .شوندمی
PLIN2 ،PLIN3 ،PLIN4  وPLIN5 9( اندشده یمعرف( .

عنوان یک سد فیزیکی در اطراف ها بهدرواقع این پروتئین
ها لیپاز ها توسطاند تا از تجزیه چربیقطرات چربی قرارگرفته

تنها در بافت چربی  PLIN1 در این میان، جلوگیري کنند.
هاي با ظرفیت طور عمده در بافتبهنیز  PLIN5 و وجود دارد

اي، عضلات اسکلتی، قلب اکسیداتیو بالا مانند بافت چربی قهوه
تابار و همکاران نشان -يموتاگو .)10( شوندو کبد بیان می

 نیاز نورآدرنال یناش یچرب هیتجز زانیحداکثر مکه دادند 
 یو در پ در افراد چاق دو برابر است باًینسبت به زنان لاغر تقر

 50زنان چاق  یچرب يهادر سلول نیپیليپر نیآن پروتئ
کردند  انیب انپای در هاآن. داشته است کاهش درصد

انسان  یچرب يهادر سلول یچرب هیتجز میتنظ يراب نیپیليپر
دادند که  شنهادیها پ. آنوردار استاز اهمیت بالایی برخ

داخل  کیتیپولیل يبالا تیبا فعال زین نیپیليپر نییپا يمحتوا
عامل  کیتواند می نیپیليپربنابراین، بدن مرتبط است؛ 
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 زین نیمقاوم در برابر انسول طیدر شرا یچرب هیاختلال در تجز
لیپاز  عمل ، مانعغیر فسفریله Plin1بنابراین،  .)11( باشد
؛ شودفسفریله منجر به لیپولیز می Plin1که شود، درحالیمی

براي فعالیت حداکثر لیپولیتیک نیز موردنیاز  Plin1بنابراین 
 یدر عضله اسکلت يادیز زانیبه م 5 نیپیليپر ).12( است

 ،یدرون عضلان يهایکه نقش آن در کنترل چرب شودیم انیب
نشده وز مشخص و استفاده از سوبسترا هن نیعملکرد انسول

 يها تجمع تردر عضله رت 5 نیپیليازحد پربیش انی. باست
در  راامر نقش عمده آن  نیکه ا دهدیم شیرا افزا دیسریگل

 يتر شیکند؛ اما با توجه به افزامی انینما یاندازه سلول چرب
تأثیري بر عملکرد  ن،یپیليتوسط پر یدرون عضلان دیسریگل

اعلام کردند که  نیمحقق یرخ. بشودینم جادیا نیانسول
متصل شود و  يتوکندریم يتواند به غشامی 5 نیپیليپر
از  ونیداسیبتا اکس يچرب را برا دیاس میصورت مستقبه

 ایآ کهنیانتقال دهد. ا يتوکندریبه داخل م یقطرات چرب
 نیبه انسول تیحساس ایو  يبا تعادل انرژ PLIN نیپروتئ

 ).2( دبحث استمرتبط است هنوز هم موضوع مور
رینانکوسکی و همکاران نشان دادند که موازي با آسیب دیدن 

تري گلیسرید درون و  5لیپین حساسیت انسولین، بیان پري
صورت چشمگیري پس از رژیم پرچربی افزایش به عضلانی

 نیپیليپر يهانیگزارش کردند که ارتباط پروتئها یابد. آنمی
هنوز در ابهام است.  نیسولان تیحساس ایو  يبا تعادل انرژ

 راتییتواند تغمی ییغذا میدر رژ رییتغبیان کردند،  چنینهم
 نیرا بهبود بخشد اما تأثیر چن یدرون عضلان دیسریگل يتر

 دیهنوز با نیپیليپر يهانیروتئپ انیب يرو ییهامداخله
   ).13( ردیموردبررسی قرار گ

دهنده هاي پوششزمینه پروتئین با توجه به مطالعات اندك در
عنوان یک بافت متابولیک بافت چربی و اهمیت بافت چربی به

در ایجاد مقاومت به انسولین، در این مطالعه سعی بر آن 
یک دوره از داشتیم تا تأثیر یک دوره محدودیت کالري را پس 

 1لیپین رژیم غذایی پرکالري بر وزن بدن، میزان بیان ژن پري
هاي نر مورد بررسی قرار ن در رتو مقاومت به انسولی 5و 

  دهیم.
  

  . ملاحظات اخلاقی2
به تأیید  IR.SUMS.REC.1394.S444این مطالعه با کد 

کمیته اخلاق پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی اراك رسیده 
  است.

  
  ها. مواد و روش3
(وزن  یسر رت نر بالغ نژاد اسپراگوداول 30 ،یبررس نیا يبرا

 یدانشگاه علوم پزشک واناتیح هشگاآزمای مرکز از) 20±200
 یدانشکده پزشک واناتیح شگاهیو به آزما نددیگرد هیته رازیش

ی یدما طیاستاندارد (شرا طی. حیوانات در شراندمنتقل شد
 يدرصد) نگهدار 60تا  40، رطوبت گراددرجه سانتی 22±3
 .گروه قرار گرفتند دوها در بر همین اساس، ابتدا رت شدند.

 10هفته از رژیم غذایی استاندارد (تعداد  8دت یک گروه به م
هفته از رژیم غذایی  8سر رت) و گروه دیگر نیز به مدت 

سر رت) استفاده کردند. غذاي پرچرب  20(تعداد  پرکالري
در مقایسه با غذاي استاندارد بود  تربیشحاوي کالري و چربی 

درصد کیلوکالري و  86/3کیلوکالري در برابر  84/4(کالري غذا 
سپس گروه  درصد). 2/3درصد در برابر  39انرژي غذا از چربی 

صورت تصادفی در دو هفته به 8رژیم غذایی پرکالري پس از 
تا مطالعه  زیرگروه کنترل و محدودیت کالري قرار گرفتند

حاضر روي سه گروه کنترل با غذاي استاندارد، کنترل با غذاي 
  ). 1شود (شکل پرکالري و گروه محدودیت کالري انجام 

گروه محدودیت کالري روزانه تحت مداخله غذایی قرار گرفت. 
غذاي گروه محدودیت کالري دو هفته تحت نظر قرار گرفته 

 سپس .شد تا میانگین غذاي دریافتی هر قفس مشخص شود
هفته در معرض محدودیت کالري قرار  8به مدت  این گروه

درصد از کالري  40گرفتند. گروه محدودیت کالري به میزان 
هاي غذاي پرچرب و ) و گروه14دریافتی محدود شد (

صورت آزادانه درصد غذاي موردنیاز خود را به 100استاندارد 
ي چاق و هاهاي مدنظر در نمونهجا که ژندریافت کردند. از آن
علاوه بر گروه غذاي استاندارد یک گروه  ،طبیعی متفاوت است

ن گروه کنترل جهت مقایسه با رژیم غذایی پرچرب به عنوا
 دقیق تغییرات با گروه محدودیت کالري نیز استفاده شد.
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  بندي اجراي پژوهش و ایجاد رژیم پرکالري و محدودیت کالريزمان .1شکل 

 

وسیله تزریق درون صفاقی به هارت یتمام، 18هفته  انیدر پا
 3گرم بر کیلوگرم) و زایلازین (میلی 70ترکیبی از کتامین (

هاي خونی از ورید . نمونهشدند هوشگرم بر کیلوگرم) بیمیلی
دور در  4000آوري و سپس با سرعت اجوف فوقانی جمع

دقیقه سانتریفیوژ شدند و سرم جداشده در  15به مدت  هدقیق
گراد درجه سانتی -80هاي مخصوص در دماي اپندورف

 ی، چربی احشایی و صفاقیعضله نعل نگهداري شدند. درنهایت
در  يبعد يهاسنجش ياستخراج و سپس بلافاصله برا خلفی

و مولکولی به  یسلول هايشیآزما يو برا هشد زیفر -80 يدما
بر اساس  RNAاستخراج  سپس، .دندیگرد منتقل شگاهیآزما

 YTA Total RNA Extraction Mini Kit دستورالعمل

Cat No: YT9065 و  تیک هايبا استفاده از محلول و
 RNAشرکت سازنده انجام شد. استخراج  يشنهادیپروتکل پ

طور جداگانه و به روش بافت به گرمیلیم 50با استفاده از 
گرفت. غلظت  صورتو بر اساس دستورالعمل موجود  یستون

RNA با طول  کودراپیشده با استفاده از دستگاه پاستخراج
خوانده شده  يهاOD نیانگینانومتر خوانده شد. م 260موج 

شده استخراج RNAکارآیی مناسب  دهندهنشانبود که  92/1
. سنتز دیگرد هیته cDNAموجود  RNA. سپس از بود

cDNA فرمنتاز ( تیطبق دستورالعمل موجود در کK1622 (
 مورد RT- PCRآماده شده جهت انجام  cDNA. دیگرد هیته

 - 20 زریبه فر يجهت نگهدار و مقدارياستفاده قرار گرفت 
  . دیمنتقل گرداد گردرجه سانتی
مورد  يهامربوط به گروه cDNA نش،سازي واکپس از بهینه

 یجهت بررس قرار گرفتند. RT-PCRتحت واکنش  شیآزما
 مرهایتمام پرا Real-Time PCR از استفاده با هاژن انیب

عنوان هب β2mو از ژن  ندشد یطراح primer3افزار توسط نرم
(جدول  دیاستفاده گرد هاسازي دادهی جهت کمیکنترل داخل

1.(  

 استفاده در پژوهش مورد يمرهایپرا .1 جدول
GTGGCTCTCAGCTGCATGT Forward  PLIN1 ATTAGCAGCTGTGAACTGGGT  Reverse  

CCATCTTGCCTATCAACACTCT  Forward  PLIN5  TGCATATGCTGGATCAGCTC  Reverse  
CGTGCTTGCCATTCAGAAA Forward B2m  ATATACATCGGTCTCGGTGG Reverse 

  
. ندشد یاگزون طراح-به صورت اتصال اگزون هامریپرا یتمام

تفاوت  نیبا ا ،بود یمعمول PCRمشابه  RT-PCRاصول انجام 
 يحاو Master Mixاز  یمعمول Master Mixجاي که به

ها مربوط به واکنش Cts. دی(تاکارا) استفاده گرد نیبرگریسا
استخراج و  Real-Time PCRافزار دستگاه توسط نرم

هر  يبرا چنینهم. گردیدسه مرتبه ثبت  نیانگیم Ctدرنهایت 
 β2mیک نمونه کنترل مثبت با پرایمر  زین cDNAنمونه 

 تهیه شد. cDNAآزمون حضور  يعنوان کنترل داخلی و برابه
  هدف موردنظر از فرمول نژ انیب ریمقاد سازيکمی براي

ct∆∆ -2 .ه روش الایزا غلظت انسولین سرم ب استفاده شد
سنجی با گیري شد. گلوکز نیز به روش آنزیمی رنگاندازه

آوري گلوکز اکسیداز و با استفاده از کیت گلوکز (شرکت فن
گیري شد. شاخص مقاومت به پارس آزمون ایران) اندازه

) نیز با استفاده از فرمول زیر محاسبه HOMA-IRانسولین (
  :دگردی

 HOMA-IRغلظت  ×ول بر لیتر) م= غلظت گلوکز (میلی
  5/22 ÷واحد بر لیتر) انسولین (میلی
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 يافزار آمارتوسط نرم ،آورياطلاعات موردنظر پس از جمع

SPSS  صورت بهنیز  جینتا هیو کلتحلیل گردید  20نسخه
 p≥05/0داري و در سطح معنی انیب انحراف معیار±میانگین

 هادهنرمال دا عیتوز یشد. جهت بررس لیپردازش و سپس تحل
 سهیمقا يشد. برا فادهاست نوفاسمری–کولموگروف آزمون از

(آنوا) و آزمون  هطرفکی انسیآزمون وار زنی هاگروه نیتفاوت ب
  استفاده قرار گرفت. مورد یتوک یبیتعق
  
  هایافته. 4

هفته استفاده از  8با توجه به نتایج حاصل از مطالعه ما پس از 
گروه غذاي استاندارد و داري بین غذاي پرچرب تفاوت معنی

گروه پرچرب ایجاد شد. در پایان هفته شانزدهم مشاهده شد 
ي در وزن بین گروه غذاي پرچرب دارمعنیکه تفاوت 

گرم)  20/326±16/2گرم)، محدودیت کالري ( 01/6±8/509(
گرم) وجود داشت  2/347±08/4و گروه با غذاي استاندارد (

)005/0p≤غذاي پرچرب را  ). بر همین اساس، گروهی که
ادامه داده بود از وزن بالاتري برخوردار بود و گروهی که پس از 

هفته غذاي پرچرب تحت محدودیت کالري قرارگرفته بود از  8
ي نسبت به گروه غذاي پرچرب و غذاي استاندارد ترکموزن 

  .)1(شکل  )2برخوردار بود (جدول 

 
دار در مقایسه تفاوت معنی ¥دار در مقایسه با گروه غذاي استاندارد، *تفاوت معنی استاندارد، غذاي پرچرب و محدودیت کالري.از لحاظ مصرف غذاي  هامقایسه گروه .2جدول 

  اند.شدهنوشته  اریانحراف مع ± نیانگیصورت مبه ریمقاد دار در مقایسه با گروه محدودیت کالري.تفاوت معنی Υǆبا گروه غذاي پرچرب و 
  محدودیت کالري  غذاي پرچرب  داردغذاي استان  شاخص

  9/195±12/7  2/201±4/6  وزن هفته اول (گرم)
  *3/359±51/1  6/297±34/6  وزن هفته هشتم (گرم)

  ¥*20/326±16/2  *8/509±01/6  347¥/4±08/2  وزن هفته شانزدهم (گرم)
  ¥ Υǆ  21/81±0/5 *21/9±22/0  5¥/0±78/38  گلوکز (میلی مول بر لیتر)

  ¥ uIU/mL(  04/54±1/¥6  22/0±55/13* Υǆ  20/20±0/7انسولین (
  ¥ HOMA(  49/59±0/¥1  20/0±55/5* Υǆ  08/86±0/1شاخص مقاومت به انسولین (

  ¥*Ct(  21/43±0/11 ¥Υǆ  28/0±94/8* Υǆ  27/0±67/10در بافت چربی (اختلاف  1 نیپیلپري
  ¥ Ct(  22/89±0/¥2  37/0±33/2* Υǆ  20/79±0/2(اختلاف  در عضله 1 نیپیلپري
  ¥*Ct(  37/36±0/9 ¥ Υǆ  52/0±18/8* Υǆ  72/0±33/6(اختلاف  در عضله 5 نیپیلپري

  

  
پرچرب و  ياستاندارد، غذا يها از لحاظ مصرف غذاگروه سهیمقا .1شکل 
  ي با توجه به تغییرات وزنیکالر تیمحدود

  

پس از محاسبه شاخص مقاومت به انسولین مشخص شد که 
ر مقاومت به انسولین ین مقداتربیشگروه غذاي پرچرب از 

) نسبت به گروه غذاي استاندارد 22/0±55/13(
) 86/1±08/0) و گروه محدودیت کالري (49/0±59/1(

اما در مقایسه گروه محدودیت ؛ )≥005/0pبرخوردار بود (
ي مشاهده نشد دارمعنیکالري و غذاي استاندارد هیچ اختلاف 

)394/0=p 1) (نمودار.(  
  

  
اومت به انسولین بین گروه غذاي استاندارد، غذاي پرچرب، میزان مق .1نمودار 

دار بین گروه غذاي پرچرب و محدودیت کالري محدودیت کالري. *اختلاف معنی
  )≥005/0p(و غذاي استاندارد 

  

* 
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بافت چربی نشان داد  در 1لیپین مقایسه سطوح بیان ژن پري
ي دارمعنیصورت بیان این ژن در گروه غذاي پرچرب بهکه 
ین بیان این ژن ترکماز گروه محدودیت کالري بود و  تربیش

ي بین هر سه دارمعنیو تفاوت  بوددر گروه غذاي استاندارد 
 1لیپین بیان ژن پري چنینهم). ≥005/0pگروه مشاهده شد (

در بافت عضلانی نشان داد که بین گروه غذاي استاندارد و 
جود ندارد و میزان ي ودارمعنیگروه محدودیت کالري تفاوت 

 ).≥005/0pاین ژن در گروه غذاي پرچرب افزایش داشت (
دهد در بافت عضلانی نشان می 5لیپین مقایسه بیان ژن پري

ین بیان در گروه محدودیت کالري وجود دارد و تربیشکه 
بیان این ژن در گروه غذاي پرچرب نیز نسبت به  چنینهم

گروه  چنینهم). ≥005/0p( بود تربیشگروه غذاي استاندارد 
ي نسبت به گروه غذاي تربیشمحدودیت کالري از بیان ژن 

 2). در نمودار 2) (جدول ≥005/0p( بودپرچرب برخوردار 
  شده است  ها به تفکیک ارائهمیزان تغییرات هر یک از ژن

  

 
در  1لیپین در بافت چربی، پري 1لیپین میزان تغییرات بیان ژن پري .2نمودار 

دار بین گروه غذاي در بافت عضله. *اختلاف معنی 5لیپین بافت عضله و پري
: پري 005/0p≤( .PLIN1F(پرچرب و محدودیت کالري و غذاي استاندارد 

: پري لیپین PLN5Mعضله،  1: پري لیپین PLIN1Mبافت چربی،  1لیپین 
  عضله. 5
  

  بحث . 5
یرات وزن هاي این تحقیق تغیترین یافتهیکی از کاربردي

هفته رژیم  8هاي این مطالعه نشان داد که باشد. یافتهمی
دار وزن گروه غذاي غذایی پرکالري موجب افزایش معنی

مشاهده شد که  16در پایان هفته  چنینهمپرچرب گردید. 
 هین وزن را به خود اختصاص دادترکمگروه محدودیت کالري 

اده بودند و گروهی که مصرف غذاي پرچرب را ادامه د
در  ،رفتگونه که انتظار میین وزن را داشتند. همانتربیش

همراه با افزایش وزن میزان مقاومت به انسولین  16پایان هفته 
داري داشت که این امر در گروه غذاي پرچرب افزایش معنی

ازحد تواند به علت اختلال متابولیک و جذب چربی بیشمی
التهاب  چنینهمشده باشد.  توسط عضلات و بافت چربی ایجاد

تواند در وقوع مقاومت به هاي چربی نیز میحاصل از سلول
اي داشته باشد. پس از ایجاد محدودیت انسولین نقش ویژه
داري با گروه غذاي استاندارد مشاهده نشد کالري تفاوت معنی

و میزان مقاومت به انسولین در دامنه طبیعی خود قرارگرفته 
دهنده بهبود اختلال متابولیکی و تواند نشانر میبود که این ام

ازحد چربی در پی محدودیت کالري یا جلوگیري از تجمع بیش
باشد که توانسته است مقاومت به انسولین را در دامنه طبیعی 

  خود حفظ کند.
همسو با افزایش وزن در گروه غذایی پرچرب و افزایش 

در بافت  1لیپین ريمقاومت به انسولین در این گروه بیان ژن پ
در عضله افزایش داشت  5لیپین چربی و بافت عضلانی و پري

قطرات چربی در این  تربیشدهنده تشکیل که این امر نشان
قطرات  لیتشکباشد. با توجه به مبانی نظري، ها میقسمت
که این ژن علاوه بر است لیپین ژن پري مستلزم حضورچربی 

یپولیز بافت چربی نیز جلوگیري ها از لگلیسریدتشکیل تري
به تجمع چربی  هالیپینکند. برخلاف این نظریه که پريمی

در عضله اسکلتی گروه  5لیپین کنند بیان پريکمک می
اما وزن این  ،محدودیت کالري از سطح بالایی برخوردار بود

تواند به ین مقدار را داشت که این کاهش وزن میترکمگروه 
کردن میتوکندري به قطرات کندري و نزدیکفراخوانی میتو

که  کردتوان برداشت چربی ربط داشته باشد. از این طریق می
و از سوي دیگر فعال شدن مسیر  5لیپین با افزایش پري

SIRT-1  وAMPK  در پی محدودیت کالري بایوژنز
میتوکندري افزایش داشته و موجب شده است تا اکسیداسیون 

ازحد چربی در عضله که ته و از تجمع بیشیاف ها افزایشچربی
  باشد جلوگیري نماید.یک عامل ایجاد مقاومت به انسولین می

ریچل و همکاران بیان کردند که تجمع چربی در عضله 
تواند موجب مقاومت به انسولین و دیابت نوع دوم اسکلتی می
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گلیسرید و یا بسیج چربی در شود. عدم توانایی در تجزیه تري
شود (به اسکلتی موجب ایجاد مقاومت به انسولین میعضله 

  .)2( ازحد تري گلیسرید)علت تجمع بیش
در عضله اسکلتی تجمع  5لیپین ازحد پريدرواقع بیان بیش

دهد. ریچل و همکاران میزان تري گلیسرید را افزایش می
 5لیپین ها افزایش دادند تا نقش پريرا در موش 5لیپین پري

. متابولیک و مقاومت به انسولین بررسی کنندرا در کنترل 
در  5لیپین ها مشاهده کردند که همراه با افزایش پريآن

 )2( کرده است مقاومت به انسولین کاهش پیدا ،عضله اسکلتی
گلیسرید درون عضلانی آسیبی مقاومت به و یا افزایش تري

ها بیان کردند که این آن .)15انسولین ایجاد نکرده بود (
 5لیپین تواند به علت نقش پريهش مقاومت به انسولین میکا

در اتصال قطرات چربی به میتوکندري باشد که توانسته است 
ها را افزایش داده و از افزایش تري فسفوریلاسیون چربی

گلیسرید جلوگیري کرده باشد. در پایان محققین بیان کردند 
بهبود مقاومت تواند براي می 5لیپین که افزایش بیان ژن پري
  ).2به انسولین مفید باشد (

در همین راستا بوسما و همکاران از طریق الکتروپوریشن بیان 
هایی که از رژیم غذایی پرکالري را در عضله رت 5لیپین پري

روز، برداشت گلوکز  8کردند افزایش دادند. پس از استفاده می
ند. نتایج داد بررسی قرار ها موردواسطه انسولین را در رتبه
اندازه  5لیپین ها نشان داد که با افزایش بیان ژن پريآن

رغم افزایش محتواي یافته بود. علی هاي چربی افزایشسلول
 تري گلیسرید درون عضلانی حساسیت به انسولین آسیب

لیپین ازحد پريها مشاهده کردند که بیان بیشندیده بود. آن
شود که می PGC1-aاي هدر عضله اسکلتی موجب بیان ژن 5

اي در کاتابولیسم چربی و اکسیداسیون میتوکندري نقش ویژه
  ).15دارد (

در گروه با  5لیپین با توجه به نتایج مطالعه حاضر پري
که گروه درحالی ،ین بیان را داشتتربیشمحدودیت کالري 

ي نسبت به گروه پرکالري و ترکممحدودیت کالري از وزن 
که محدودیت کالري  جاآن د برخوردار بود. ازغذاي استاندار

را فعال کرده و موجب  AMPKو  SIRT-1تواند مسیر می
توان تفاوت بین دو گروه را درواقع می ،بایوژنز میتوکندري شود

که توانسته است در  نسبت داد SIRT-1به فعال شدن مسیر 
گروه محدودیت کالري بایوژنز میتوکندري و در پی آن اتصال 

توکندري به قطرات چربی را افزایش داده و موجب می
توسط  5لیپین پري ها شود.چربی تربیشفسفوریلاسیون 
شود و در هسته توسط فسفوریله می Aپروتئین کیناز 

PGC1a  وSIRT-1 از  5لیپین شود. پريمی بردارينسخه
عملکرد  SIRT-1طریق رهاکردن فعالیت دي استیلاز 

 5لیپین بنابراین پري؛ دهدا افزایش میر PGC-1کواکتیویتور 
تواند از نقص میتوکندریایی جلوگیري کند. نویسندگان می

ارتباط مستقیمی با تجمع  5لیپین بیان کردند که پري
  ).16( گلیسرید و اکسیداسیون پالمیتات داردتري

غیر فسفوریله  1لیپین شده است که پري در مطالعه دیگر بیان
در شرایط  ،ی را پوشانده است. از سوي دیگراطراف قطرات چرب

(دو آنزیم کلیدي در لیپولیز  HSLو  ATGLلیپولیتیک 
ها) داخل سیتوزول قرار دارند و از سوبستراي خود جدا چربی

بر روي قطره چربی و متصل به  CGI-58 ،هستند. در مقابل
با  1 نیپیلگرفته است. پري غیر فسفوریله قرار 1لیپین پري

AKAP را در سطح  2و  1رتباط دارد و پروتئین کیناز نوع ا
کند. در تحریک بتا آدرنرژیک قطرات چربی تنظیم می

وسیله پروتئین و لیپاز حساس به هورمون به 1لیپین پري
لیپاز حساس به هورمون،  ،د. درنتیجهشوتحریک می 1کیناز 
لیپین از پري CGI-58فسفوریله متصل شده و  1لیپین به پري

گردد که درنهایت متصل می ATGLفوریله جداشده و به فس
ها بیان بنابراین آن؛ منجر به فعال شدن لیپولیز خواهد شد

ها غیر فسفوریله یک سد در برابر لیپاز 1لیپین کردند که پري
 ها کمک کندتواند به تجمع چربیباشد که میو لیپولیز می

)17(.  
لیپین استفاده کرده هاي فاقد پريدر یک مطالعه که از موش

هایی که ها در مقایسه با موشبودند مشاهده شد که این موش
در معرض لیپولیز  تربیشاز میزان ژن طبیعی برخوردار بودند 

ي نسبت ترکملیپین از چربی هاي فاقد پريقرار داشتند. موش
مطالعات  چنینهم. )18( هاي سالم برخوردار بودندبه موش

نشان ها حذف کرده بودند را در موش 1لیپین دیگري که پري
ي برخوردار هستند و در ترکمها از چربی که این موش دادند
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هاي پرکالري و یا چاقی ژنتیک مقاوم برابر چاقی ناشی از رژیم
هم  1لیپین . با توجه به نتایج مطالعه حاضر پري)19( هستند

ري افزایش در بافت چربی و هم در عضله اسکلتی گروه پرکال
ازحد چربی دهنده تجمع بیشتواند نشانداشت که این امر می

که گروه غذاي پرچرب  جاآن از چنینهمها باشد. در این بافت
 رواز این ،هیچ محرکی براي لیپولیز را تجربه نکرده بود

شده و از  1لیپین تواند موجب عدم فسفوریله شدن پريمی
 ،گیري شده باشد. از سوي دیگرلیپولیز چربی در این گروه جلو

تواند تحریک بتا که گروه محدودیت کالري میبا توجه به این
لیپین حاضر بخشی از پريبنابراین آدرنرژیک را افزایش دهد، 

شده و این امر موجب فعالیت فسفوریله  در قطرات چربی
  .)17( شودمیها چربی تربیشها و لیپولیز لیپاز تربیش

  
  گیرينتیجه. 6

بر اساس نتایج مطالعه حاضر، محدودیت کالري احتمالاً 
شده که همسو با فراخوانی  5لیپین تواند موجب بیان پريمی

تواند ها به قطرات چربی میمیتوکندري و اتصال آن
ازحد ها را افزایش داده و از تجمع بیشاکسیداسیون چربی

در  1یپین ل، کاهش بیان پريچنینهمچربی جلوگیري نماید. 
تواند بافت چربی و کاهش وزن در گروه محدودیت کالري می

لیپین فسفوریله در قطرات دهنده این امر باشد که پرينشان
ها شده و از چربی تربیشکه موجب لیپولیز  یافتهچربی افزایش

تجمع چربی جلوگیري کرده است. در پایان با کاهش چربی در 

ري کرد که احتمالاً محدودیت گیتوان نتیجهگروه کنترل می
تواند از طریق کاهش تجمع چربی از ایجاد مقاومت کالري می

به انسولین جلوگیري و یا حتی موجب کاهش مقاومت به 
هاي با مقاومت به انسولین بالا شود. پیشنهاد انسولین در نمونه

ها ازجمله فعالیت شود در مطالعات آینده تأثیر دیگر مداخلهمی
بررسی قرار  ها موردبر این پروتئین غیرهاروها و ورزشی، د

بایوژنز  5لیپین شود همراه با پريتوصیه می چنینهمگیرد. 
  د.گیرمیتوکندریایی را نیز موردبررسی قرار 

  
  شکرقدیر و تت. 7
 رازیدر دانشگاه ش يدکتر نامهانیمقاله برگرفته از پا نیا
بر  . نویسندگانو هیچ گونه حامی مالی نداشته است باشدیم

دکتر محسن  يجناب آقا بزرگوار دیاز اسات نددانیخود لازم م
 نینجام ااکه در  دهیو دکتر نادر تن انوشیدکتر فرهاد در ،یثالث

  .ندآور به عمل رینمودند تقد ياریمطالعه 
  
  . سهم نویسندگان8

تمامی نویسندگان معیارهاي استاندارد نویسندگی بر اساس 
بین المللی ناشران مجلات پزشکی را دارا  پیشنهادات کمیته

  بودند.
  
  . تضاد منافع9
  .گزارش نشده است سندگانینو ياز سو یتضاد منافع گونهچیه
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 Background and Aim: Excessive fat accumulation is one of the most 
important mechanisms of type 2 diabetes and insulin resistance. 
Accordingly, in this study, we will examine the effect of caloric 
restriction on lipid coat proteins that prevent lipolysis of the adipose 
tissue. 
Materials and Methods: In this study, 30 adult male Sprague-Dawley 
rats (200 ± 20 weight) were used. First, rats were divided into 2 groups 
(standard and high-calorie diet). After 8 weeks, the high-calorie diet 
group was randomly assigned to two subgroups: caloric restriction and 
high-fat diet. Finally, the amount of perilipin 1 and 5 genes expression 
evaluated by Pcr and insulin resistance evaluated by HOMA index. 
Findings: The weight and insulin resistance of the high-fat diet group 
was significantly higher than the standard and calorie restriction group 
(p≤0.005). Insulin resistance was not significantly different between the 
caloric restriction and standard group (p = 0.394). The expression of 
perilipin 1 in the adipose tissue of the high-fat diet was significantly 
higher than the caloric restriction group (p ≤0.005). The expression of 
perilipin 1 gene in skeletal muscle in the high-fat diet group was 
significantly higher than the calorie restriction and standard diet groups 
(p≤0.005). The calorie restriction group had more perilipin 5 
expressions than the high-fat diet and the standard group (p ≤0.005). 
Conclusion: The caloric restriction may be due to the effect on lipid 
coat proteins and, as a result, a decrease in fat accumulation, that it 
can prevent insulin resistance. 
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