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Abstract 
Background: MicroRNAs are short non-coding RNA molecules that regulate different biological processes 

through regulating the expression of different genes and the miR-16 is one of the miRNAs that play an important 

role in obesity-related disorders. Therefore, the present study was conducted to determine the effect of high- intensity 

interval training (HIIT) alone and combined with resistance training (CHRT) on miR-16 expression in PBMCs of 

overweight/ obese middle-aged women. 

Methods: Twenty-four overweight/obese, inactive, health middle-aged women participated in two homogeneous 

groups HIIT (5 bouts of running at 80%–85% of VO2max with active breaks at 60% of VO2max, 5 days/week, 

n=12) and CHRT protocols (3 day/week HIIT with 2 day/week resistance training protocol with 75-80% of 1-RM, 

n=12) for eight- week. MiR-16 expressions in PBMCs of overweight/obese middle-aged women were measured by 

real time- PCR before and 48h after the training protocols. 

Results: Expression of miR-16 increased significantly in the both training protocols (HIIT: 2.32 fold, p=0.001 

and CHRT: 4.96, p=0.006). However, there was no significant difference found between training protocols. 

Conclusion: The eight weeks of HIIT and CHRT training are lead to equally changes in the expression of miR-

16, as an anti-inflammatory epigenetic factor, in PBMCs of overweight/obese women. 
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 چکیده
های مختلف، فرآیندهای زیستی متفاوتی را کنترل  غیرکدکننده کوتاهی هستند که از طریق تنظیم بیان ژن RNAهای  ها مولکول microRNA :زمينه

ساس، مطالعه حاضر با هدف تعیین کند؛ بر این ا هایی است که در بروز اختلالات مرتبط با چاقی نقش مهمی ایفا می miRNAیکی از  miR-16کنند، که  می
زنان  ای خون محیطی هسته های تك در سلول miR-16بر بیان  (CHRT)تنهایی و همراه با تمرین مقاومتی  به (HIIT)شدت بالا  ثیر دو نوع تمرین تناوبی باات

 .انجام شد یوزن/چاق سال مبتلا به اضافه میان
صورت  های دویدن به )وهله HIITنفری( تمرین  2۴هفته در دو گروه همگن ) ۸مدت  وزن/چاق، غیرفعال و سالم به سال اضافه زن میان ۴۲ کار: روش

و دو  HIIT)سه روز  CHRTبین تکرارها، پنج روز/هفته( و  ۸Vo2max 0۸و دو دقیقه استراحت فعال با  Vo2max ۸۵۸تا  ۸۸ای با  پنج تکرار چهار دقیقه
 Real-time PCRروش  ساعت قبل و بعد از دوره تمرین، به ۲۸طی  PBMCsدر  miR-16 شرکت کردند. بیان( RM-۸2 5۵-۸۸روز تمرین مقاومتی با 

 های تی زوجی و مستقل استفاده شد. ترتیب از آزمون ها به گروهی داده گروهی و بین های درون  ارزیابی شد، سپس برای ارزیابی تفاوت
 CHRT :60/۲و  p=۸۸2/۸برابر،  HIIT :2۴/۴داری افزیش یافت ) طور معنی به CHRTو  HIITدر هر دو نوع پروتکل تمرینی  miR-16 بیان ها: يافته

 .میان دو نوع پروتکل تمرینی مشاهده نشد  miR-16 داری در میزان بیان (؛ با این وجود، تفاوت معنیp=۸۸0/۸برابر، 
ژنتیکی  عنوان یك عامل اپی به miR-16 مشابهی باعث بیان طور تقریبا به CHRTو  HIITاست که هشت هفته تمرین نگر ای نتایج حاصل بیان گيري: نتيجه

 .شود ضدالتهابی در زنان چاق می
 

 وزن/چاقی ، تمرین تناوبی با شدت بالا، تمرین ترکیبی، اضافهmiR-16 ها: کليد واژه
 

 زنان محیطی خون ای هسته تك های سلول در miR-16 بیان بر ترکیبی و بالا شدت با تناوبی تمرین هفته هشت ثیرتا. م ر علیوند ا، جعفری ،ژ پاشایی نحوه استناد به اين مقاله:
  5۵۵-5۲۵(:0)۲۴؛2266درمانی تبریز.  -مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی. چاق و وزن اضافه دارای سال میان
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 مقدمه
یا تجمع توده چربی چاقی اضافه وزن/ نیا دسر اسروزه در مرا

ه شدح لامت مطرـسی دـجت شکلاـماز یکی ان بهعنواضافی 
ست. ده اتلا کرـمبرا نین ـسم اـتماد در رـفا دی ازیااد زتعدو است 

ه و بر شدابر 2ته ـه گذشـهده ـسدر اقی ـچان میزکه  طوریبه
ا چاقی ـیوزن ضافه انیا به دسر اسردر نفر رد یك میلیااز بیشتر 

بر  کیداانجمن پزشکی آمریکا برای ت ۴۸22 در سالمبتلا هستند. 
ان یك بیماری سوخت و بهعنواهمیت سلامت عمومی، چاقی را 

 استی عاملری چندچاقی بیمادر واقع، سازی معرفی کرده است. 
شود و زمینه را  ژنتیك و محیطی حاصل می عواملکه از تعامل 
های  یافته همچنین (.2)کند فراهم می ها بیماریانواع برای بروز 

اغلب اوقات چاقی با برخی از مطالعات حاکی از این است که 
التهابی همراه  نشانگرهایفزایش مزمن و ا عمومی وضعیت التهابی

التهابی توسط  پیش های سایتوکاینافزایش تولید که احتمالا با  است
ماکروفاژهای بافت چربی،  مانند مختلفهای  سلولیا  ها افتب

ای خون محیطی  هسته های تك ی اندوتلیال عروقی و سلولها سلول
(Peripheral Blood Mononuclear Cells (PBMCs) ) در بروز

های  PBMC .(۴) کند عروقی نقش مهمی ایفا می -بیماری قلبی
ثیر عوامل امحیط سیستمیك و تحت تگردش خون، در معرض 

های  و مولکول لپیدمی مختلف از جمله عوامل متابولیك مانند دیس
د، نگیر ها قرار می ها و بافت التهابی تولید شده توسط سایر اندام

طور  شده و بهریزی  برنامهبنابراین ممکن است تحت این شرایط 
د. نمستقیم در التهاب مزمن مرتبط با چاقی دخالت داشته باش

PBMC ساز ماکروفاژها  ها )پیش ها و مونوسیت ها از لنفوسیت
تهابی، با نفوذ های ال ها در پاسخماکروفاژ و اند هستند( تشکیل شده
در پیشرفت دیواره عروق نقش کلیدی  در بافت چربی و

اصلاح سبك  اند دادهمطالعات نشان . (2) دکنن ایفا می آترواسکلروز
اصلی درمان  های پایه ی یکی ازورزش فعالیتزندگی بر اساس 

ستی و سبك زندگی عمومی تندر ،فعالیت بدنی منظمچاقی است. 
 ممانعت و کاهش خطر بروز مانندهای مطلوبی  روشه را ب

های مرتبط با سن، قلبی عروقی،  های متابولیکی و بیماری بیماری
صورت که  این هب .دهد ثیر قرار میاتحت تایمنی و سرطان 

 تغییر دادهرا خاصی رسانی  ای مسیرهای پیام تمرینی ویژه های برنامه
آنژیوژنز،  مانند یورزشفعالیت های مختلف مرتبط با  و جنبه

 دهند میثیر قرار ارا تحت تهای متابولیکی و غیره  التهاب، سازگاری
مولکولی این تغییرات فیزیولوژیکی که میان  سازوکارهای. (2،۲)

نشده است.  آشکار، هنوز است متفاوتافراد های مختلف  گروه
دنی ممکن است توسط های ناشی از فعالیت ب ، سازگارینابراینب

( miRNA) های غیرکدکننده microRNA مانندژنتیك  اپی عوامل
  .(۵) باشدتوضیح قابل 

Micro Ribonucleic Acid (miRNA)،سازوکارهاییکی از  ها 
 RNAهای  مولکول و بودهظیم بیان ژن ژنتیك در تن اصلی اپی

بیان ژن  نوکلئوتیدی( هستند که غالبا ۴2-2۸کدکننده کوتاهی )غیر
در مرحله یا ممانعت از ترجمه  mRNAاز طریق تخریب را 
 طور بهها  miRNA. بیان کنند طور منفی تنظیم می ای، به ترجمه پس
ای در واکنش به شرایط پاتولوژیکی یا فیزیولوژیکی مختلف  ویژه
 یورزش فعالیت و عروقی التهاب، سرطان، بیماری قلبی چاقی، مانند

 مانند با چاقیهای مرتبط  miRNA از  MiR-16 (.۵د )نیاب تغییر می
و همکاران  ژو است.عروقی  اختلالات متابولیکی و بیماری قلبی

های مبتلا به  در موش miR-16( نشان دادند که بیان ۴۸20)
نتایج (. 0)یابد های فوم کاهش می زیس و سلولآترواسکلرو

ممکن است با اتصال به  miR-16دهند که  تحقیقات نشان می
متفاوتی های مختلف مورد هدف در شرایط مختلف نقش  ژن

های درگیر در کنترل  miRNAیکی از  MiR-16. (5)داشته باشد
طور منفی با آنژیوژنز  و به استآنژیوژنز و یکپارچگی عروق 

. استمرتبط با چاقی در ارتباط  عروقی، آپوپتوز و وضعیت التهابی
 VEGFاز طریق کنترل بیان  miR-16 که پیشنهاد شده طوری به
(Vascular Endothelial Growth Factor ) وBCL-2 (B-cell 

Leukemia/lymphoma 2 )و  آنژیوژنیك فرآیندهای آنتی کنندهالقا
های اخیر، مدارکی نقش  در سال همچنین ؛(۸،6)است آپوپتوز

 .اند تبیین کردهایمنی و التهابی  دستگاهدر را ها  miRNAمولکولی 
از تواند  می  miR-16 اند که کردهگزارش محققان در این رابطه 

 ,PDCD4, TNF-α) التهابی پیش رسانی پیامتعدیل مسیرهای  طریق

IL-6, IL-8,…) بیماری پیشرفت شروع و نقش تنظیمی منفی بر 
همراه با اختلالات متابولیکی  یا تصلب شرائین آترواسکلروزیس
های  از طرفی، انجام انواع فعالیت .(0) داشته باشدمرتبط با چاقی 

ثیر اتواند از طریق ت می عنوان ابزار درمانی غیردارویی بدنی منظم به
های مختلف نقش مهمی در  سلولها در  miRNAبر الگوی بیان 

محققان  پیشگیری و درمان چاقی و اختلالات مرتبط با آن ایفا کند.
را   miR-16 ثیر فعالیت بدنی بر تغییراتاطی مطالعات محدودی ت

 ، و نتایج حاصل بیاناند بررسی کردهآنژیوژنز و آپوپتوز  نظر از
، بر miR-16تواند از طریق تغییر بیان  که تمرین بدنی میکند  می

آپوپتیك  عوامل کنترلثیر گذاشته و با ات BCL-2و  VEGFسطوح 
( با این 5،۸کند ) جلوگیریهای عروقی  نیك از ناهنجاریو آنژیوژ

(. نتایج 2۸،22وجود نتایج متناقضی نیز گزارش شده است )
ثیر تمرینات ورزشی بر اتت محدود انجام شده در رابطه با تحقیقا

دنبال  ها به miRNAکه تغییرات  کند می ها، بیان miRNAسطوح 
 دلیل تفاوت در های هوازی و مقاومتی به انجام انواع فعالیت

در این های درگیر  مساما مکانی ،استسازوکارهای درگیر متفاوت 
و همکاران و  وال، . با این وجود(2۴،22)هستندفرآیند هنوز مبهم 

در  miR-16و همکاران تغییرات یکسانی را در الگوی بیان  هوراک
در افراد ها و حجم مختلف  واکنش به انواع تمرینات با شدت

 تمریناتثیر ا(. اما تاکنون ت22،2۲اند ) تمرین کرده گزارش کرده
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عملکرد ایمنی و التهاب و از جنبه  miR-16بدنی بر تغییرات بیان 
، که PBMCsویژه در  عروقی به قلبی ثیر آن بر عملکردااهمیت ت

نتایج  .بررسی نشده استعروقی دارد،  بر سلامت قلبی زیادیثیر ات
 HIIT (High- Intensity Interval مطالعات اخیر، بر اثربخشی

Training)، های فعالیت ورزشی با شدت بسیار زیاد عنوان وهلهبه 
مختلف زیستی های  بر جنبه ین،یهمراه استراحت فعال با شدت پابه

این شیوه تمرینی از نظر زمانی، یك روش بسیار کارآمد  اشاره دارد.
شده در بین تحقیقات انجام  .داردمتابولیکی زیادی را  بوده و مزایای

اشاره دارند که انجام  ، برخی نتایجHIITثیرات تمرین ادر زمینه ت
یا افزایش  (2۵)نهایی با عدم تغییر ت این نوع تمرین به

با توجه به  همچنین .(20) التهابی همراه است های سایتوکاین
 اثراتتی با افزایش توده عضلانی مدارک موجود، تمرینات مقاوم
کاهش میزان التهاب مزمن درجه  مثبتی بر مصرف انرژی بالا و

های  های مرتبط با چاقی و بیماری یژه در وضعیتو ین بهیپا
های  و موجب کاهش واکنش مربوط به گیرنده متابولیکی دارد

های  با توجه به یافته .(25)شود  التهابی می های سایتوکاینالتهابی و 
انجام تمرین های ورزشی،  دستورالعملجدیدترین  و طبق یادشده
HIIT  در ترکیب با تمرین مقاومتی تداخلات مولکولی ناشی از

دهد  انجام تمرین هوازی در ترکیب با تمرین مقاومتی را کاهش می
، انجام تمرین ترکیبیپیشنهاد شده است که ، چنین هم(. 2۸)

سبك  افراد کرده و ایجادعروقی بیشتری  سلامتی متابولیکی و قلبی
ین وجود، هنوز تحقیقی در با ا .(22)زندگی بهتری خواهند داشت 

در افراد  miR-16ترکیبی بر میزان بیان و  HIITثیر تمرین ازمینه ت
و  فرناندستنها انجام نشده است.  ها،PBMCدر  ویژه به چاق

را نسبت به تمرین هوازی  miR-16واکنش بیان ( ۴۸2۸همکاران )
که تمرین هوازی بررسی کردند های چاق  موشبافت قلبی در 

مطالعات که  ییاز آنجا (.2۲شد ) miR-16دار  باعث افزایش معنی
سلولی درگیر  بین تعاملاتها در miRNAکنند که  اخیر پیشنهاد می

ها ممکن است بازتابی miRNA، بنابراین تغییرات در بیان شوند می
و با  (۵یات تغییرات واکنش نسبت به فعالیت ورزشی باشد )یاز جز
متابولیکی افراد چاق  در اختلالات قلبی هاPBMCاهمیت  به توجه

 miR-16تمرین بدنی بر چگونگی تغییرات انواع ثیر اتمبهم بودن و 
ثیر دو نوع اتعیین ت رایتحقیق حاضر ب ،ی افراد چاقهاPBMCدر 

تمرینات مقاومتی  با همراه تنهایی و  به HIIT برنامه تمرینی
(Combined HIIT and Resistance Training (CHRT))  بیان بر

miR-16  درPBMCوزن/چاقی  سال مبتلا به اضافه در زنان میان ها
 انجام شد.

 
 روش کار

تجربی دوگروهی  های نیمه در قالب طرح ،حاضر تحقیق
اخلاق در پژوهش از  تایید از نظر پس ازآزمون و  پس-آزمون پیش

ای دانشگاه علوم پزشکی تبریز  کمیته اخلاق تحقیقاتی منطقه

(IR.TBZMED.REC.1396.485)، جامعه آماری . انجام شد
فرهنگی سازمان آموزش و پرورش زنان از میان تحقیق حاضر 

 (، غیرفعال،سال ۵۸تا  2۵)با دامنه سنی  سال میان ،ناحیه چهار تبریز
، ولی اسکلتی و متابولیکی( های عضلانی عدم ابتلا به بیماری) سالم

سابقه مصرف  ،بودند (BMI>25وزن/چاقی ) مبتلا به اضافه
. وجود نداشتها  یك از آزمودنی خانیات و الکل در هیچد

هفته قبل از شروع و حین اجرای  0مدت  های تحقیق به آزمودنی
ها، پروتئین  پروتکل تحقیق، عادت به مصرف مکمل )مانند: ویتامین

قبل از  ( نداشتند.Over-the-Counter) OTCو غیره( و داروهای 
بروز  ،تحقیق روش اجرای تمامی مراحل ه تمرینیورشروع د

به  طور کامل به تمرینی برنامهخطرات احتمالی و فواید ناشی از 
 شرایط دارایاز افراد نفر  ۴۸ها توضیح داده شد، سپس  آزمودنی

را امضا کرده  تحقیق حاضرفرم رضایت آگاهانه جهت شرکت در 
 CHRTو  HIITنفری  2۲تصادفی در دو گروه همگن صورت  و به

چهار نفر از داوطلبان قبل از شروع اما . (2تقسیم شدند )جدول
مشکلات )کافی دلیل فقدان آمادگی بدنی  بهدوره اصلی تمرین، 

 از( جهت شرکت در تمرین طور منظم و عدم همکاری به مفصلی
نفر از داوطلبین توانستند در همه  ۴۲، بنابراین .تحقیق خارج شدند

نرم یین حجم نمونه، جهت تع و شرکت داشته باشندمراحل تحقیق 
با هردو گروه تمرینی نیز  .استفاده شد Statstodo شبکه افزار تحت
 و توان هوازی درصد چربی بدنی، BMI های شاخصاستفاده از 

ز شروع تمرینات، میزان یك هفته قبل اطی  و ندشد  سازی همگن
-RM (2-2های  با استفاده از آزمونهای عضلانی  قدرت گروه

Repetition Maximum Test)  توان هوازی بیشینهو (VO2max )
درصد  برآورد شد.( آمریکا ساخت Horizon) Bruceنوارگردان 
 چین پوستی سنج ضخامتو توده چربی با استفاده از  چربی بدنی

)سه سر ای  نقطه سهو روش  (Slimguideدوفنره  سنج چربی لیپر)کا
(. 26)گیری شد  اندازهک پولان و جکسوه، ران( خاصرق فوزو، با

ها در تحقیق حاضر و فرآیند اجرا در  جریان شرکت آزمودنی
ینی شامل دو دوره تمر های برنامه آورده شده است. 2 نمودار
طی دو هفته  سازی دوره آماده؛ ره اصلی تمرین بودسازی و دو آماده

طول کشید و دوره اصلی تمرین نیز شامل هشت هفته بود که 
میزان سازی طی هفته سوم تا دهم اجرا شد.  دنبال دوره آماده به

برای  در شروع دوره سازی دوره آمادهنی برنامه تمریهزینه کالریك 
 و تا هفته دوم بودکیلوکالری/کیلوگرم/روز  ۴ نیزهر دو گروه 

لری هزینه کابه در هر جلسه کیلوکالری/کیلوگرم/روز  ۵/۸ حدود
 0میزان  نیز در طی دوره اصلی تمرینو  تمرینی افزوده شد

ثیرگذاری عادات ادلیل ت به ماند. لری/کیلوگرم/روز ثابت باقیکیلوکا
ها، در کل دوره انجام پروسه miRNAغذایی بر تغییرات بیان 

ها تقاضا شد که عادات غذایی خود را تغییر  تحقیق از آزمودنی
ساعته رژیم غذایی  ۴۲ندهند بنابراین پس از تکمیل فرم یادآمد 

از  میانگین کالری دریافتیها،  صورت هفتگی توسط آزمودنی به
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افزار محاسبه  توسط نرمهر دو گروه تمرین  طریق رژیم غذایی
شد و از  روز برآوردکیلوگرم/کیلوکالری/ ۴۸۸۸ تقریباًری کال

ها تقاضا شد تا انتهای پروسه تحقیق از تغییر رژیم غذایی  آزمودنی
جلسات دوره اصلی تمرین،  طی کالری دریافتی خود پرهیز کنند.و 

HIIT شامل جلسات تمرینی پنج جلسه/هفته اجرا شد و صورت  به
و حرکات  VO2max 0۸۸دقیقه گرم کردن )دویدن با شدت  2۸

ای  صورت پنج تکرار چهار دقیقه های دویدن به ، وهلهکششی پویا(
 ۸VO2max 0۸و دو دقیقه استراحت فعال با  ۸VO2max ۸۸-۸۵با 

نیز  CHRTجلسات بود. دقیقه  ۲5 مدت تقریبا و بهبین تکرارها 
توضیح داده  برنامه)مطابق  HIITشامل سه جلسه/هفته تمرین 

 هشت حرکت) ای دایره شده( و دو جلسه/هفته تمرین مقاومتی
زیربغل پارویی سینه، بالاکش،  جلوپا سیمپرس پا، پرس سینه، 

 (کش و ساق پا زیربغل دست باز سیم، کش پشت پا سیمکش،  سیم
 2۴تا  2۸نوبت سه  :در هفته اول شامل بود. برنامه تمرین مقاومتی

نوبت شامل سه نیز در هفته دوم تا هشتم  RM-۸2 0۵-5۸با تایی 
بود. دقیقه  ۸۸ مدت تقریبا و به RM-۸2 5۵-۸۸تایی با  2۸تا  ۸

 2۴۸ثانیه و  6۸ترتیب  ها، به ایستگاهو  ها نوبتمدت استراحت میان 
گرم کردن  نوبتیك  ،قبل از شروع حرکت هر ایستگاه .ثانیه بود

 ثانیه استراحت( انجام شد. 0۸و  RM-2 ۵۸۸تایی با شدت 2۸)
سنج  با استفاده از دستگاه ضربان HIIT شدت تمرین طی جلسات 

 شد. ( کنترل میPolar Pacer, Lake Success, NY, USAپولار )

های  العمل تمرینی تحقیق حاضر بر اساس جدیدترین دستور برنامه
برای حفظ سلامتی انتخاب شد ساخته  صورت محقق بهتجویز شده 

(۴۸.) 

 
 هاي خونی و ارزيابی عوامل بيوشيميايی آوري نمونه شيوه جمع

ساعت قبل و بعد از آخرین جلسه دوره  ۲۸ها طی  آزمودنی
 ۸تا  5:2۸تمرینی )قبل و پس از هشت هفته تمرین( حدود ساعت 

کوبیتال در  گیری از ورید آنتی صورت ناشتا، جهت خون به، صبح
، کلسترول شامل دیلیپیهای  شاخصآزمایشگاه حضور یافتند. 

متری، کیت شرکت  به روش کالری LDLو  HDLگلیسرید،  تری
، ساخت Roche)کمپانی  Hitachi 912پارس آزمون و با دستگاه 

کشور آلمان( ارزیابی شد. میزان گلوکز ناشتا با استفاده از روش 
آنزیماتیك توسط دستگاه اتوآنالایزر و کیت پارس آزمون و میزان 
انسولین سرمی نیز با استفاده از روش الایزا و کیت پارس آزمون 

گیری شد، شاخص مقاومت به انسولین با استفاده از فرمول  اندازه
HOMA-IR اس حاصلبراس ( ضرب غلظت قند ناشتاmmol/l در )

، محاسبه ۵/۴۴( تقسیم بر عد ثابت µ/mlغلظت انسولین ناشتا )
 شد.

 

 
 

 
 

 ها و اجرای تحقیق فرآیند شرکت آزمودنی :1نمودار 
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 هاPBMCجداسازي 
 هاPBMCبرای جداسازی ، روش شیب غلظتی فایکول از 

 Ribox- RNAترایزول ) لیتر یك میلی سپس .استفاده شد

extraction reagent ،ی حاوی ها نمونهبه  (۸۵6-22۸، ساخت کره
PBMC  استخراج تا زمان افزوده شد و در نهایتRNA،  در فریزر

 گراد نگهداری شد. درجه سانتی -۸۸
 

 RNAاستخراج 
نده دستورالعمل شرکت سازطبق  ،RNAمراحل استخراج 

های  کلروفرم به میکروتیوبمیکرولیتر  ۴۸۸ ابتدا ترایزول انجام شد.
مدت ده ثانیه  انجام ورتکس به اضافه شد و پس از PBMCحاوی 

 ۲دقیقه در دمای  2۵مدت  بهدور  2۴۸۸۸با سرعت  سانتریفیوژ و
های دو  به میکروتیوب RNA، فاز آبی حاوی گراد درجه سانتی

میکرولیتر  ۵۸۸ پس از افزودن. لیتری انتقال داده شد میلی
در ( Overnight) یك شبمدت  بهها  میکروتیوب ،ایزوپروپرانول

ها  روز بعد میکروتیوبگراد قرار گرفت.  درجه سانتی –۴۸ دمای
 2۴۸۸۸گراد با سرعت  تیدرجه سان ۲دقیقه در دمای  2۵مدت  به

رسوب سفید سانتریفیوژ شدند که در این مرحله یك  دوبارهدور 
بعد از سانتریفیوژ و جداسازی . شد ها مشاهده رنگ ته میکروتیوب

 انجام و ورتکس و سانتریفیوژ لیتر اتانول اضافه یك میلی ،رسوب
میکرولیتر آب تیمار شده با  2۸سپس رسوب مورد نظر در شد. 

DEPC  حل شد. پس از استخراجRNA کمیت و کیفیت آن ،
ONEمدل  NanoDrop)نانودراپ  دستگاه توسط

C ساخت ،
در  cDNAتا زمان سنتز  و گردید بررسیشرکت ترمو آمریکا( 

 .گراد قرار داده شد درجه سانتی -5۸دمای 
 

 cDNAسنتز 
 2 .انجام شدطی مراحل زیر  cDNAسنتز  ،برای هر نمونه

 Stemloopپرایمرمیکرولیتر  2بافر، میکرولیتر  DNTP ،۴ میکرولیتر

(STL)  ازmiRNA  ،آنزیم ترانس کریپتاز میکرولیتر  ۵/۸موردنظر
 RNAو حجم موردنظر از ( Thermo Fisher Scientific) معکوس

به  ،را ریخته و سپس مخلوط مورد نظر با آب دو بار تقطیر استریل
 شیوهرسانده شد. سپس جهت سنتز طبق میکرولیتر  ۴۸حجم 

ساخت  Analytikjenaمقابل در دستگاه ترموسایکلر ) ای مرحله سه
 2۸گراد،  درجه سانتی 20دقیقه در  2۸ .کشور آلمان( قرار داده شد

. گراد درجه سانتی 5۴دقیقه در  ۵گراد و  درجه سانتی ۲۴دقیقه در 
 Real- timeساخته شده تا زمان انجام  cDNAهای  نمونه سپس

PCR  تمامی مراحل  گراد نگهداری شد. درجه سانتی -۴۸در فریزر
۸ 5۵کار زیر هودی که از قبل آماده شده بود )استریل شده با الکل 

 ( انجام شد.UVو نور 
 

 Real- time PCRروش  به ها microRNAارزيابی بيان 
و  Real-Time PCRاز تکنیك  miR-16 برای ارزیابی بیان

، استرالیا( استفاده شد. bms)شرکت سازنده   mic PCR دستگاه
 ، یكcDNA  نمونه برای هر Real-Time PCRانجام  برای

Reaction  مطابق دستورالعمل مقابل  میکرولیتر 2۸در حجم نهایی
 Syber Green without ROX (Real Q میکرولیتر ۵ .تهیه شد

Plus 2×master, AMPLIQON, catalog no: A323499, 
Denmark) ،2/۸  2/۸و  )فوروارد(پرایمر مستقیم میکرولیتر 
آب مقطر میکرولیتر  ۲/2 ،)ریورس(پرایمر معکوس میکرولیتر 

یك . دتهیه ش cDNAنمونه میکرولیتر  2دوبار تقطیر استریل و 
برای NTC (No Template Control )با عنوان نمونه کنترل منفی 

یل مقطر استرآب میکرولیتر  cDNA، 2جای  بهتعیین آلودگی )
نیز یك  cDNAچنین برای هر نمونه  هم. ( آماده شداضافه شد

جهت  .تهیه شد cDNAنمونه کنترل مثبت جهت آزمون حضور 
 .شداستفاده  miR- U6آنالیز میزان بیان ژن موردنظر از ژن مرجع 

  mic PCR ( در دستگاهTriplicate) تکرارها به صورت سه  واکنش
درجه  6۵دقیقه با دمای  2۸ .شد اجرازیر ای  دو مرحلهطبق برنامه 

 2۸ ،ای مرحله سه چرخه ۲۸اولیه( و  گراد )واسرشته شدن سانتی
ثانیه با  ۵(، واسرشته شدن ثانویه)گراد  درجه سانتی 6۲ثانیه با دمای 

درجه  0۸ثانیه با دمای  ۴۸( و اتصال پرایمرها)گراد  درجه سانتی 0۸
مربوط به ( Cycle Threshold) های CT( گسترش)گراد  سانتی

استخراج و  Real- time PCRافزار دستگاه  ها توسط نرم واکنش
 ۴۸22نسخه  Excelافزار  ها به نرم CT میانگین و سپس شدثبت 
 Foldمیزان بیان ژن نسبت به ژن مرجع )سازی  کمیو جهت  منتقل

change)،  از فرمولctΔΔ-۴ (. ۴2) استفاده شد 

 
 ها تحليل داده و روش تجزيه

افزار  نرمبا استفاده از ، ctΔΔ-۴از فرمول  حاصلهای نهایی  داده
SPSS  ۴2نسخه (۴2 ,SPSS/IBM, Chicago, IL, USA در )

 ±صورت میانگین  بهداری برابر و کمتر از پنج درصد  سطح معنی
آزمون  اابتدا ب. ( تجزیه و تحلیل شدM ± SDانحراف معیار )

های   تفاوت سپس و ها تعیین طبیعی دادهوضعیت شاپیروویلك 
های تی زوجی و  آزمون ها با گروهی داده بین گروهی و درون

 Excelمستقل بررسی شد. برای ترسیم نمودارها نیز از نرم افزار 
 استفاده شد. ۴۸22نسخه 

 
 ها یافته

 عواملهای حاصل از تجزیه و تحلیل آماری  داده
در ترتیب  و عوامل بیوشیمیایی به تفکیك گروه بهآنتروپومتریك 

 آورده شده است. ۴ و 2جدول 
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 CHRTو  HIITهفته ای  ۸طی برنامه سال مبتلا به اضافه وزن/چاقی  تغییرات عوامل آنتروپومتریك زنان میان: 1جدول 

 متغيرها
 CHRT Pگروه  HIITگروه 

 گروهی درون P آزمون پس آزمون پیش گروهی درون P آزمون پس آزمون پیش بين گروهی
 ------- ------- ------- 2/۲۲±5/۲ ------- ------- ۲/۲2±۵/6 سن

 ------- ------- ------- ±۴/۵ 2/2۵5 ------- ------- ±0/2 5/2۵0 متر( قد )سانتی
 P>۸۵/۸ 6/5±۴/5۲ 2/۸±۴/52 *P=۸۴/۸ P>۸۵/۸ ۸/5۴±2/۸ ۵/5۴±۲/۸ وزن )کیلوگرم(

WHR ۸0/۸±6/۸ ۸5/۸±6/۸ P>۸۵/۸ ۸۵/۸±6۸/۸ ۸0/۸±6/۸ *P<۸۸2/۸ ≠ P<۸۸2/۸ 
BMI )۲/۴6±0/2 ۵/۴6±5/2 )کیلوگرم بر متر مربع P>۸۵/۸ ۵/۴±2۸ ۵/۴±۵/۴6 *P=۸۴/۸ P>۸۵/۸ 

VO2max لیتر/ کیلوگرم/  )میلی
 دقیقه(

6/6±0/2۸ ۴/0±۵/۲2 *P<۸۸2/۸ 6/5±5/22 ۵/۸±2/۲۲ *P<۸۸2/۸ P>۸۵/۸ 

 P=۸۸2/۸ 0/۵±۵/۴6 6/۵±۴/۲۸ *P<۸۸2/۸ ≠ P<۸۸2/۸* 6/۴6±۸/۴ ۴/۴5±۲/۴ )کیلوگرم( 2RMمیانگین 
 P<۸۸2/۸ ۵/۴±5/۲2 ۲/2±6/20 *P<۸۸2/۸ P>۸۵/۸* ۵/2۵±۵/2 6/۲۴±۲/2 درصد چربی بدنی

 
شامل تمرینات شدید تناوبی و  HIIT برنامه .استگروهی  ( بین>۸۵/۸Pدار ) دهنده وجود تفاوت معنی نشان ≠گروهی،  ( درون>۸۵/۸Pدار ) دهنده وجود تفاوت معنی نشان*

 ترکیبی از تمرینات شدید تناوبی همراه با تمرینات مقاومتی است. CHRT برنامه

 
 CHRTو  HIITهفته ای  ۸طی برنامه  سال مبتلا به اضافه وزن/چاقی یانتغییرات عوامل بیوشیمیایی زنان م :۲جدول 

 متغیرها
 CHRTگروه  HIITگروه 

 P بین گروهی
گروهی درون آزمون پس آزمون پیش  P گروهی درون آزمون پس آزمون پیش  P 

۸/266±۲/2۸ لیتر( گرم بر دسی )میلی کلسترول  ۲/۴5±۸/2۸۴  *P= ۸۵/۸  6/6±6/۴۸۸  6/2۸±۴/252  *P< ۸۸2/۸  ≠ P= ۸۲/۸  
۲/20۸±۸/22 لیتر( گرم بر دسی )میلی گلیسرید تری  5/22±۲/20۸  *P< ۸۸2/۸  5/22±6/20۸  0/2۸±۴/2۲5  *P< ۸۸2/۸  ≠ P< ۸۸2/۸  

لیتر( گرم بر دسی )میلی  HDL 2/۵±۴/2۴  2/۵±2/2۲  *P= ۸2/۸  ۸/۲±۸/22  ۸/۵±0/۲۸  *P= ۸۸2/۸  ≠ P= ۸۸6/۸  
لیتر( گرم بر دسی )میلی  LDL ۲/2۸±0/225  2/6±۲/2۴۸  *P< ۸۸2/۸  0/6±6/22۴  5/22±۸/2۸2  *P= ۸۸5/۸  ≠ P= ۸۲/۸  

۸/65±۸/2 گلوکز  ۸/2±0/6۲  *P= ۸2/۸  ۵±۸/6۸  0/۲±۸/6۵  *P= ۸2/۸  P> ۸۵/۸  
۸/۵±5/2 انسولین  0/2±2/۲  *P= ۸۸2/۸  6/2±۸/۲  0/2±۸/2  *P= ۸۴/۸  P> ۸۵/۸  

 شاخص مقاومت به انسولین
HOMA-IR 

2/۸±2/2  2/۸±۸/2  *P< ۸۸2/۸  2/۸±۲/2  2/۸±۸/2  *P= ۸۴/۸  P> ۸۵/۸  

شامل تمرینات شدید تناوبی و  HIIT برنامه .استگروهی  ( بین>۸۵/۸Pدار ) دهنده وجود تفاوت معنی نشان ≠گروهی،  ( درون>۸۵/۸Pدار ) دهنده وجود تفاوت معنی نشان*
 ترکیبی از تمرینات شدید تناوبی همراه با تمرینات مقاومتی است. CHRT برنامه

 
 

 
 سال مبتلا به اضافه وزن/چاقی. زنان میان PBMCsدر  miR-16بر بیان   CHRTو ترکیبی HIITثیر هشت هفته تمرین ات :۲نمودار 

ترکیبی از تمرینات شدید تناوبی همراه با تمرینات مقاومتی  CHRTشامل تمرینات شدید تناوبی و برنامه  HIIT گروهی. برنامه درون (>۸۵/۸P)دار  دهنده تفاوت معنی نشان *
 است.
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 سال مبتلا به اضافه وزن/چاقی. زنان میان PBMCsدر  miR-16بر بیان  CHRTو ترکیبی HIITثیر هشت هفته تمرین ات .تفاوت دامنه اختلافات بین گروهی :3نمودار 

 
در  دار افزایش معنی وجبم CHRTو HIIT، تمرین همچنین
 60/۲و  (p= ۸۸0/۸) برابر 26/۴ میزان   بهترتیب  به miR-16 سطوح
پس از هشت هفته . هرچند، (۴ نمودار) شد( p=۸۸2/۸)برابر 

 HIITهای  میان گروه miR-16میزان داری در  معنیتفاوت تمرین 
 .(2 نمودار( )p› ۸۵/۸) مشاهده نشد  CHRTو

 ترکیبی CHRT برنامهشامل تمرینات شدید تناوبی و  HIIT برنامه
 تمرینات مقاومتی است.  از تمرینات شدید تناوبی همراه

 
  بحث

ی گردش خون را در ها miRNAمطالعات مروری نقش 
اند که  نتیجه گرفته و  ا نسبت به فعالیت بدنی مطرح کردهه سازگاری
miRNA های مختلف ورزشی تغییر  برنامهای در پاسخ به  ویژهی ها

هفته  هشتنشان داد نیز پژوهش حاضر  های یافته. (۴۴،۴2)یابند می
هر  هایPBMCدر  miR-16دار بیان  تمرین منجر به افزایش معنی

ها سنسورهای زیستی هستند که PBMC .گروه تمرینی شددو 
تولیدی از تمامی  های ها توسط مولکول چگونگی بیان ژن در آن

 ثیر فاکتورهای محیطی از قبیل فعالیت ورزشی قراراها تحت ت ارگان
ثیر فعالیت ات ای برای بررسی مطالعه تاکنونبا این وجود،  گیرند. می

نتیجه . (2)نشده است انجام هاPBMCدر  miR-16ورزشی بر بیان 
و  فرناندسبا نتایج گزارش شده توسط  از تحقیق حاضر حاصل

 عوامل، که نقش (۴۸2۸) و همکاران هوراکو  (۴۸2۸) همکاران
بررسی  تمرین بدنیرا در پاسخ به  miR-16آنژیوژنیك و آپوپتیك 

 دنبال به( ۴۸2۸)و همکاران  فرناندس .(5،2۲)استناهمسو  ،کردند
 و های چاق موشبافت قلبی هفته تمرین هوازی شنا در  2۸

هفته تمرین قدرتی  هشتدنبال  به( ۴۸2۸)و همکاران  هوراک
با شدت بالا  تناوبیانفجاری، تمرین قدرتی هایپرتروفیك و تمرین 

اند  را گزارش کرده miR-16ورزشکاران کاهش بیان پلاسمای در 
 نشان داده شد که (۴۸2۸) و همکاران فرناندسر مطالعه د؛ (5،2۲)

بافت سازی کاهش عروق ریز در  تمرین بدنی قادر به معکوس
با کاهش بیان  سازی مرتبط . این عروقاستهای چاق  موشقلبی 

miR-16  که برای افزایش بیان پروتئین بودVEGF  و  استنیاز
 ویان خون را بهبود دهد تغییرات عملکردی، جر از طریقتواند  می

 استبرای درمان اساسی بیماران عروقی  سازوکارکننده یك پیشنهاد
های  ثیر کاهشی پروتکلانیز ت( ۴۸2۸)و همکاران  هوراک .(5)

 .(2۲) کردند عنوانرا غیراختصاصی  miR-16تمرینی بر بیان 
 mRNAبا miR-16نشان دادند که ( ۴۸22)و همکاران  دجین

VEGF 2) `2-در ناحیه غیرقابل ترجمه`Untranslated Regions 

(3`UTR کند و تنظیم  می طور مستقیم تعامل بهVEGF  توسط
miR-16 با(. تمرین بدنی ۴۲افتد ) میای اتفاق  در سطح ترجمه 

یا  BCL-2های آنژیوژنیك و آپوپتیك مانند  عامل، miR-16تغییر 
VEGF ( و در کاهش فرآیندهای ۴۵کند ) ترتیب تعدیل می را به

های  (، آنژیوژنز و تشکیل توده در سلولMigrationتکثیر، کوچ )
ی هاmiRNAشود  تصور می(. ۸اندوتلیال نقش مهمی دارد )

ی ها سلولایپوکسی و گرادیان سرعتی از آنژیوژنیك در پاسخ به ه
ریزند. مطالعات مروری انجام شده  گردش خون می اندوتلیال به

( ۴۸2۵)و همکاران  آلتاناو ( ۴۸2۵)و همکاران  ژواخیر توسط 
ز شده توسط وهای آسیب دیده و آپوپت دهد که سلول نشان می

از  (.۵،۴۴باشند )یی هاmiRNAمنبع چنین  فعالیت ورزشی احتمالا
گر  عنوان یك سرکوب آپوپتوز به القا دلیل به miR-16که  ییآنجا

ها  که آپوپتوز لنفوسیتداده شده نشان تومور شناخته شده است، 
افتد  اتفاق می هاییmiRNA چنینهمزمان با دوره زمانی آزادسازی 

مولکولی های  مختلف و واکنش های این وجود تحریك با (۴0)
و  آئویی همچنین .استهای ورزشی مبهم  انواع فعالیت مرتبط میان
ثیر اتحت ت miR-16که  اند گزارش کردهنیز ( ۴۸22)همکاران 

و  وال .(2۸) گیرد های حاد و مزمن قرار نمی کدام از فعالیت هیچ
ورزشی تمرین با حجم بالا،  برنامهسه  در پینیز ( ۴۸20)همکاران 

در ثیر افزایشی را اسرعتی ت تناوبیتمرین با شدت بالا و تمرین 



 659سال                            پاشایی و همکاران /  اي خون محیطی زنان میان هسته هاي تك در سلول miR-16تاثیر هشت هفته تمرین تناوبی با شدت بالا و ترکیبی بر بیان  

 همسو با نتیجه تحقیقکه  گزارش کردندورزشکاران تمرین کرده 
 miR-16گر  پیشنهاد کردند که نقش سرکوباین محققان  ،است ما

که منجر به افزایش تولید  miR-126تواند توسط افزایش  می
VEGF برخی ، گزارشهمچنین (.22شود، کنار گذاشته شود ) می 

 کردهای ایمنی ودر عمل miR-16از مطالعات حاکی از آن است که 
ثیر ات بررسی ؛ تاکنون(0،۴5،۴۸،۴6) نقش دارندنیز التهابی  پیش

و  انجام نشده است miR-16 ایمنی اثراتفعالیت ورزشی بر 
 درگیر در تغییر میزان بیان سازوکارهایو  miR-16الگوی تغییر 

miR-16  درPBMCهای تمرینی مبهم  برنامهمتعاقب انواع  ،ها
 miR-16 که است گر اینبیان نظریمبانی  با این وجود .است

 UTR`2در مناطق  AU (AREs)غنی از  های عاملتوسط اتصال به 
  مانندالتهابی  های پیش عاملکننده های کدmRNAمنجر به تخریب 

TNF-α(Tumor Necrosis Factor-α) ،IL-6 (Interleukin-6 ) و
IL-8 (Interleukin-8 )چنین  ، همشود میmiR-16  تنظیم کننده
تنظیم  .(0) باشد میPDCD4 (programmed cell death 4 )منفی 

PDCD4  توسطmiR-16  فعالیت ماکروفاژهای التهابی ممکن است
و MAPK (Mitogen-Activated Protein Kinase ) را از طریق

NF-κB (BκNuclear Factor- ) بیان  التهابی های سایتوکاینو(IL-

10 (Interleukin-10) )سرکوب کند ،PDCD4 عنوان یك  به
 و استAP-1 (Activator Protein-1 )کننده آپوپتوز از طریق  تنظیم
بیماری پیشگیری از در  PDCD4نقش اساسی  دهنده  نشان
های  نقش اساسی در بیماری MAPKمسیر  .استعروقی  قلبی

آترواسکلروزیس دارد. گزارش شده است که  مانندالتهابی 
 JNK (c-Junو  P38سازی  از طریق فعال MAPK رسانی پیام

NH2-Terminal Kinase ) التهابی و  پیش های سایتوکایندر تنظیم
 MiR-16(. ۴5( نقش اساسی دارد )IL-10و  TNF-αضدالتهابی )

 ERK (Extracellular Signal- Regulatedو  P38فسفوریلاسیون 

Kinase ) که  دهد می  و نشاندهد  میداری افزایش  طور معنی بهرا
در واکنش  miR-16گری  ممکن است در میانجی P38/ERKمسیر 

 miR-16 همچنینوزیس نقش داشته باشد. التهابی در آترواسکلر
منجر  JNKریلاسیون وفسف .کند را سرکوب می JNKفسفریلاسیون 

که التهاب عروقی را در شروع و  شود می NF-κBسازی  به فعال
 miR-16 عامل (.۴۸کند ) گری می نجیتوسعه آترواسکلروزیس میا

-NFمسیر  ،کند می جلوگیری  mRNA NF-κBاز بیان پروتئین و

κB  التهابی از قبیل  پیش های سایتوکاینمنجر به افزایش بیان نیزIL-

چنین  هم (.۴6)شود  اندوتلیال می های در سلول TNF-αو  6
، یابد به تغییرات میزان گلوکز تغییر میبا توجه  miR-16سطوح بیان 

-miRکه شرایط هایپرگلایسمی منجر به کاهش میزان بیان  طوری به

های التهابی و  دار لکوسیتوز، سلول شده و باعث افزایش معنی 16
 miR-16تحت شرایط هایپرگلایسمی شود.  ایجاد التهاب می

هدف قرار  انسولین را رسانی پیام دست مسیر های پایین مولکول
از طریق  miR-16 برای جلوگیری از مقاومت انسولین، و دنده می

 SOCS3 (ytokine CSuppressor ofو  α-TNFرسانی  پیامکاهش 

ignaling 3S ) 3و افزایش میزان-IGFBP (rowth Gike L-Insulin

rotein 3Pinding B-actorF )های اندوتلیال  منجر به حفاظت سلول
( که تمرین بدنی از 0شود ) آپوپتوز ناشی از هایپرگلایسمی میاز 

ثیر مطلوب درمانی نیز در اتواند ت می miR-16طریق افزایش بیان 
 miR-16 در مطالعه حاضر، پاسخ فزاینده بیان  این زمینه ایفا کند.

نیز نشان  CHRT و HIIT نسبت به هر دو نوع پروتکل تمرینی
بنابراین مطالعه حاضر، برخلاف برخی مطالعات پیشین  .داده شد

ثیر افزایشی ا؛ تاست HIITثیر ضدالتهابی تمرین ار ت( بیانگ2۵،20)
داشته باشد  دلایل متفاوتی تواند میهر دو نوع پروتکل تمرینی نیز 

ویژه  دالتهابی تمرین بدنی بهثیر ضادلیل ت به که از یك سو طوری به
های  و تحریك بیان آن در سلول هاPBMCدر  CHRTتمرین 
از مسیر التهابی  جلوگیریثیر از طریق ات که این طوری به باشدایمنی 

تواند با وضعیت  می ،التهابی پیش های سیتوکاینو کاهش رهاسازی 
 در miR-16افزایش بیان  و تهابی مرتبط با چاقی مقابله کندال

PBMC های  پلاکها و نفوذ ماکروفاژها در بافت چربی و
عروقی و  ای قلبیه مانع از بروز بیماری تواند آترواسکلروتیك می

 ،با توجه به مبانی تحقیقات همچنین .(2) متابولیکی گردد
miRNAهای  سلولمانند های مختلف ) توانند از سلول می ها

عضلانی( به خون و دیگر مایعات بدن وارد شده و از طریق ورود 
ها و در  ها، اگزوزوم ، وزیکولهاPBMCبه برخی از عناصر مانند 

 High Density(HDL))های با چگالی بالا  ا لیپوپروتئیناتصال ب

Lipoprotein ) ها درون عناصر مذکور  و مقادیر آن گردش کنند
های تجزیه  ها را نسبت به آنزیمmiRNAاین ویژگی . افزایش یابد

موجب شده است  سازد و این زا مقاوم می ( درونRNasesکننده )
عنوان نشانگرهای احتمالی وضعیت سلامتی و  ها به تا این مولکول

داری میان  با این وجود تفاوت معنی. (2۸)مطالعه شوندبیماری 
 والکه با گزارشات  های تمرینی وجود نداشت برنامهپاسخ فزاینده 

عدم در رابطه با ( ۴۸2۸)و همکاران  هوراکو  (۴۸20) و همکاران
 استهمسو  miR-16ثیر انواع فعالیت بدنی بر بیان اتتفاوت 

اطلاعات بسیار اندکی وجود دارد که واقعیت در کل،  .(22،2۲)
و های مختلف ورزشی  برنامهرا میان  هاmiRNAتفاوت بیان 

  دهند.  نشان ها در پاسخ به تمرین بدنیmiRNAم بیان سمکانی
 

 گیري نتیجه
بر تنظیم  CHRT و HIIT تمرینات  مطلوب اثربا توجه به 

عروقی  لبیژنتیکی فرآیندهای درگیر در التهاب و کارکردهای ق اپی
دین مسیر هایی را که چن ژن miR-16که  و با در نظر گرفتن این

مسیرهای  بر ود ده میهدف قرار  ،کنند بازسازی ژن را تعدیل می
جهت شود  پیشنهاد می گذارد، تاثیر میفاوتی فیزیولوژیکی مت

لی درگیر، در تحقیقات آینده لکومو سازوکارهایدقیق آشکارسازی 
بر الگوی  تر صورت اختصاصی به های مختلف تمرینی برنامه اثر
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های مورد هدف درگیر در مسیرهای التهابی در  و ژن miR-16بیان 
PBMCهای تحقیق  از محدودیت .بررسی شود و سایر مسیرها ها

عدم کنترل دقیق رژیم غذایی و تعداد کم  توان به حاضر می
شود در تحقیقات آینده این  ها اشاره کرد، لذا پیشنهاد می آزمودنی
 طور دقیق کنترل شود. عوامل به

 
 سپاسگزاري
ها در زمینه اجرای  از همکاری تمامی آزمودنینویسندگان 

آزمایشگاه ژنتیك و بیوشیمی علوم مسئولین مراحل عملی تحقیق، 
مقاله حاضر،  .کنند کر و قدردانی میه تبریز تشانشگاپزشکی د

 براساس رساله دکتری ثبت شده در دانشگاه تبریز، تهیه شده است.
 

 منابع مالی
الی دانشگاه از بودجه تحقیقاتی توسط منابع م بخش اندکی
 مین شده است.اشخصی ت صورت تبریز و مابقی به

 
 منافع متقابل
 کنند. منافع را اعلام نمیهیچ گونه تضاد نویسندگان 

 
 ملاحظات اخلاقی

ای اخلاق دانشگاه تبریز  در کمیته پزشکی منطقهحاضر مطالعه 
استان آذربایجان شرقی به شماره مرجع 

IR.TBZMED.REC.1396.485 تایید شده است. 
 

 لفانومشارکت م
در اجرای ژ.پ، الف. ج و همکاران، در طراحی موضوع مقاله 

لیف مقاله ادر تژ.پ و همکاران ، ژ.پ، مقاله و تحلیل نتایج مطالعه 
ژ.پ و همکاران نسخه نهایی مقاله را اند،  الف. ج مشارکت داشته

 اند. یید کردهاخوانده و ت
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