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( و گلوکوکیناز G6Pفسفاتاز ) 6های مرتبط با گلوکز  lncRNAاثر تمرین هوازی بر بیان 

(GCKدرکبد موش ) 2های چاق دیابتی نوع 
 

 *1نسب یفاطمه کاظم
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 چکیده

فسفاتاز  6مرتبط با گلوکز  یها lncRNA انیبر ب یهواز نیاثر تمرهدف مطالعه حاضر، بررسی هدف: 

(G6Pو گلوکوک )نازی (GCKدر ) ی بود.ابتید هایموش 

شدند: هفته به دو گروه تقسیم  6-4گرم و سن  12-18با وزن  C57BL/6هجده سر موش  روش کار:

های تغذیه شده با رژیم ( موش2( و HFD( )n=12های تغذیه شده با رژیم غذایی پرچرب )( موش1

هفته تحت تیمار رژیم غذایی قرار گرفتند. پس از تایید  16(. حیوانات  به مدت n=6غذایی استاندارد )

به دو گروه  HFDهای تحمل گلوکز و تحمل انسولین، گروه تغذیه شده با القای دیابت توسط تست

های گروه بی تحرک. موش-( رژیم غذایی پرچربBتمرین، -( رژیم غذایی پرچربAتقسیم شدند: 

دقیقه،  50متر بر دقیقه و به مدت  22جلسه در هفته با سرعت متوسط  5هفته،  8تمرینی به مدت 

ساعت  12 ساعت پس از آخرین جلسه تمرینی و پس از 24تحت تمرین بر روی تردمیل قرار گرفتند. 

 lncRNA MEG3ها قربانی و بافت کبد جداسازی شد. براساس نتایج بیوانفورماتیک، ناشتایی، موش

 استفاده شد. ANOVAانتخاب شدند. از آزمون  GCKمرتبط با  lncRNA lncLGRو  G6Pمرتبط با 

-وشهای تمرین کرده نسبت به مبالا و در موش HFDهای در موش MEG3و  G6Pسطوح  یافته ها:

های دیابتی در موش lncLGRو  GCKهای تمرین نکرده به طور معناداری کمتر بود. همچنین بیان 

 تمرین نکرده کمتر بود، اما به دنبال تمرین بدنی افزایش یافت.

کند و در در کبد را تنظیم می G6P، بیان MEG3احتمالا تمرین هوازی با کاهش بیان  نتیجه گیری:

های دیابتی کند و مقاومت به انسولین در موشولید گلوکز کبدی کاهش پیدا مینتیجه گلوکونئوژنز و ت

-کبدی نیز بالا می GCK، بیان lncLGRیابد. همچنین به دنبال تمرین بدنی و افزایش بیان بهبود می

شود و در نتیجه هایپرگلایسمی کاهش رود. در این وضعیت گلوکز خون به گلیکوژن در کبد ذخیره می

 .یابدمی
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 مقدمه 

 ( به دلیل یک1DM2T) 2بیماری دیابت نوع 

متابولیکی در متابولیسم  لاتاختلا سری

 انسولین، عملکرد کاهش کربوهیدرات از جمله

 گلوکز تولید افزایش، انسولین ترشح در اختلال

 رخ( 2IR) انسولین به مقاومت افزایش و کبدی

 به عمدتا مقاومت به انسولین .(22) دهدمی

 اصلی کننده تعیین عامل یک چاقی، دلیل

 به منجر که است متابولیک سندرم با مرتبط

T2DM در هابافت همه در تقریباً. شودمی 

 انسولین به کافی میزان ها بهسلول ،IR شرایط

 چاقی به عنوان یک عامل. (11) دهندنمی پاسخ

 به مقاومت هایمکانیسم با ارتباط برای اصلی

شرایط  .(39) شودانسولین در نظر گرفته می

مقاومت به انسولین، با تغییرات چشمگیری در 

( و گلوکز 3GCKفعالیت دو آنزیم گلوکوکیناز )

( همراه است. آنزیم P6G4فسفاتاز ) 6

 5های محدودکننده سرعتگلوکوکیناز از آنزیم

شود فسفوریلاسیون گلوکز کبدی محسوب می

که نقش مهمی در هومئوستاز گلوکز و سنتز 

قان در پژوهشی گزارش گلیکوژن دارد. محق

در  GCKکرده اند که فعالیت آنزیم و بیان 

های دیابتی کاهش در کبد موش mRNAسطح 

-فسفاتاز از آنزیم 6. آنزیم گلوکز (42)یابد می

های محدودکننده سرعت گلوکونئوژنز است که 

شود و در تولید طور عمده در کبد بیان میبه 

ها نقش مهمی دارد. فعالیت گلوکز به دیگر اندام

 cAMPتوسط مسیر سیگنالینگ  G6Pآنزیم 

شود. در تحریک و توسط انسولین مهار می

                                                      
1. Type 2 diabetes 

2. Insulin resistance 

3. Glucokinase 

4. Glucose 6 phosphatase  

5. Rate-limiting enzyme 

های مدل دیابتی با کمبود انسولین، فعالیت موش

G6P (23)یابد افزایش می. 

 بر فعالیت بدنی عات مختلف تأثیر مثبتمطال

را بررسی کرده  چاقی و دیابت در مدل حیوانی

اجباری بر  ورزش که داده اند نشان مطالعات. اند

 در التهاب کاهش باعث تواندمی روی تردمیل

 بافت در کبدی داخل چربی رسوبات و چربی

این  توجه نکته جالب. (2)شود  هاکبد موش

تمرین بدنی منجر به کاهش مقاومت به  است،

 از دیابتی ناشی چاق هایموش انسولین در مدل

اثرات . (18) ( شدHFD6پرچرب ) غذایی رژیم

مفید تمرین هوازی بر دیابت از طریق دو 

. افزایش ظرفیت 1باشد: مکانیزم اصلی می

های محیطی و اکسیداتیو میتوکندری در بافت 

. مهار تولید گلوکز کبدی. مهار تولید 2کبد، 

 -7a1PGCگلوکز کبدی از طریق کاهش بیان 

فاکتور رونویسی و تنظیم کننده مهم در 

های کلیدی در واکنش ژنو  -متابولیسم گلوکز

گلوکونئوژنز از جمله فسفوانول پیروات کربوکسی 

بیسفاتاز  -6،1(، فروکتوز 8PEPCKکیناز )

(9FDPase و گلوکز )6 ( فسفاتازP6G صورت )

-گیرد و به طور موثری دیابت را بهبود میمی

دهد بخشد و میزان گلوکز خون را کاهش می

توان گفت . به طور کلی می(36, 30, 16)

شناخت تنظیم کننده های سلولی مولکولی در 

تواند به درمان دیابت مسیر گلوکونئوژنز می

 کمک بسیاری نماید.

 LncRNAرونوشت مشابه  هاmRNA  ها

نوکلئوتید  200ها تقریبا هستند که اندازه آن

                                                      
6. High fat diet 

7. Peroxisome proliferator-activated 

receptor gamma coactivator 1-alpha  

8. Phosphoenolpyruvate carboxykinase 

9. Fructose 1,6-bisphosphatase 
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فاقد ها به استثناء موارد کمی، است که همه آن

 LncRNAتوانایی رمز کردن پروتئین هستند. 

 ،هدف هایژن بیان بر ها با اثرات تنظیمی بالقوه

فعالیت  رونویسی از پس و در سطح رونویسی

مطالعات مختلف نشان داده است که  .(31)دارند 

lncRNA  ها به عنوان تعدیل کننده فرایندهای

, 6)کلیدی سلولی، نه تنها در فیزیولوژی طبیعی 

های مختلفی از جمله چاقی بلکه در بیماری (10

نوع  دیابت و (20) 1 نوع دیابت، (38, 34, 19)

از طرفی در مطالعات . اهمیت دارند (46, 7) 2

معدودی اثر فعالیت بدنی در بهبود شرایط 

-ایجاد میlncRNAs متابولیک که به واسطه 

شود بررسی شده است و محققان گزارش کرده 

 lncRNAاند که تمرین بدنی با کاهش بیان 

MALAT1 اهش میمقاومت به انسولین را ک-

. همچنین در پژوهشی دیگر نتایج (18)دهد 

هبود با ب lncRNA MALAT1نشان داد که 

که به واسطه تمرین  الیاختلال عملکرد اندوتل

تباط دارد افتد، اراتفاق میدر کودکان چاق بدنی 

های اخیر مطالعاتی از طرف دیگر، در سال. (43)

با ژن  lncRNA MEG3در زمینه ارتباط بین 

فسفاتاز و همچنین ارتباط بین  6گلوکز 

lncLGR  با ژن گلوکوکیناز انجام شده است. در

و همکاران نشان دادند که بیان  1، ژو2019سال 

 با افزایش بیان 3MEG3 lncRNA 2بیش از حد

ها ارتباط فسفاتاز در هپاتوسیت 6پروتئین گلوکز 

 6و گلوکز  lncRNA MEG3دارد و ارتباط 

. در (44)رسید  4فسفاتاز به تایید آزمایشگاهی

، همان تیم پژوهشی گزارش کردند 2019سال 

                                                      
1. Zhu 

2. Overexpression 

3. LncRNA maternally expressed gene 

3 

4. Exprimental validation 

منجر به مهار  3MEG lncRNA 5که ناک داون

های فسفاتاز در کبد موش 6ئین گلوکز بیان پروت

. (45)شود تغذیه شده با رژیم غذایی پرچرب می

و  6، روآن2016در مطالعه دیگر در سال 

با ژن  lncLGRهمکارانش گزارش کردند که 

گلوکوکیناز ارتباط دارد و بیان ژن گلوکوکیناز 

کند. در این ها تنظیم میکبدی را در موش

و گلوکوکیناز به تایید  lncLGRپژوهش ارتباط 

های اگرچه در سال .(28)آزمایشگاهی رسید 

ی تأثیر های بسیاری به بررسگذشته در پژوهش

فعالیت بدنی بر بیماری دیابت پرداخته شده 

هوازی  است و نتایج حاکی از آن است که تمرین

در پیشگیری و درمان دیابت نقش مهمی دارد، 

های اما در مطالعات اندکی به بررسی مکانیسم

سلولی مولکولی اثرات تمرین بدنی پرداخته شده 

-است. در نتیجه تلاش برای شناخت مکانیسم

ی مولکولی فعالیت بدنی بر کاهش مقاومت به ها

انسولین و مسیرهای سلولی مولکولی در 

تواند برای متابولیسم کربوهیدرات، احتمالا می

 پیشگیری و درمان دیابت سودمند باشد. چنین

 برای درمانی جدید اهداف توسعه به ای مطالعه

T2DM پیدا کردن نقطه عطفی در کمک به ،

و یا سایر موارد برای  شناسایی و ساخت دارو

 درک همچنین درمان یا کاهش دیابت و

 چاقی به پیشرفت در بالقوه هایمکانیسم

T2DM پیشرفت بیماری  از جلوگیری هایراه و

 .کندمی کمک دیابت

همچنین نقش فعالیت بدنی بر شبکه 

mRNAs-lncRNAs های کلیدی مرتبط با ژن

 6کز ها از جمله گلودر متابولیسم کربوهیدرات

های چاقفسفاتاز و گلوکوکیناز در کبد موش

                                                      
5. Knockdown 

6. Ruan 
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 بررسی نشده است. در نتیجه این 2دیابتی نوع  

پژوهش طراحی شد تا نشان دهد آیا تمرین 

 هایتواند از طریق تنظیم کنندههوازی منظم می

، متابولیسم lncRNAsاز جمله  رونویسی ژن

 کربوهیدرات را تعدیل و کنترل کند؟

 

 پژوهش روش

 ل بیوانفورماتیک طرحمراح

های ها و ژن lncRNAای از  مجموعه، ابتدا در

، بانک 1GEOحساس متابولیکی کبدی از 

( به آدرس 2MGDاطلاعات ژنوم موشی )

(http://www.informatics.jax.org) (3)  و

بررسی ادبیات پیشین جمع آوری شد. 

lncRNA و ها mRNA های داده مجموعه از ها

GEO (GSE94790 ،)در متفاوت طور به که 

 پرچرب غذایی رژیم تغذیه شده با هایموش کبد

 با مقایسه در  <32logFC اساس بر و شدند بیان

 غربال، متفاوت بودند غذایی استاندارد رژیم گروه

 4مسیر سازی غنی تحلیل و تجزیه .شدند

mRNA بانک از استفاده با استخراج شده های 

 DAVID v6.8اطلاعاتی 

(https://david.ncifcrf.govبراساس داده )-

انجام شد تا مسیرهای احتمالی  5KEGGهای 

های تغذیه شده با رژیم موجود در کبد موش

 غذایی پرچرب غربالگری شود. 

 ها و lncRNA ای از مجموعه کروموزومی مکان

mRNA مرورگر از شده انتخاب های Ensembl 

 نویسی برنامه زبان با استفاده از و استخراج شد

                                                      
1. Gene Expression Omnibus 

2. Mouse Genome Database 

3. Log fold change 

4. Pathway enrichment 

5. Kyoto Encyclopedia of Genes and 

Genomes 

 و ها lncRNA از ای ، مجموعه(35) 6پایتون

mRNA کیلوبایت  50مجاورت  در هایی که

(kbبود، بدست ) ژن گلوکوکیناز  در نهایت. آمد

 با مرتبط مسیرهای در که فسفاتاز 6و گلوکز 

از جمله گلیکوژنز و  کربوهیدرات متابولیسم

گلوکونئوژنز نقش کلیدی دارند، انتخاب شدند. 

براساس نتایج بیوانفورماتیک و نتایج مطالعات 

ا ارتباط )همبستگی( بالای بیان اخیر در رابطه ب

lncRNA MEG3  و  فسفاتاز 6و ژن گلوکز

و ژن  lncRNA lncLGRارتباط بالای 

به عنوان دو  lncRNAگلوکوکیناز، این دو 

 6تنظیم کننده مهم برای بیان ژن گلوکز 

 فسفاتاز و گلوکوکیناز انتخاب شدند.

 القای چاقی و دیابت در مدل حیوانی

با وزن تقریبی  C57BL/6موش نر  18تعداد 

هفته( تحت شرایط  6-4گرم( و سن ) 18-12)

 12ساعت روشنایی،  12کنترل شده ی نور )

درجه سانتیگراد( و  23±1ساعت تاریکی(، دما )

های مخصوص درصد( در قفس 50±5رطوبت )

ها آزادانه به آب و غذای نگهداری شدند. موش

ه ها باستاندارد دسترسی داشتند. وزن بدن موش

صورت هفتگی اندازه گیری شد. پس از یک 

ها به دو هفته آشنایی با فضای آزمایشگاه، موش

های تغذیه شده با . موش1گروه تقسیم شدند: 

(. این گروه به مدت HFD7رژیم غذایی پرچرب )

هفته جهت القای چاقی از رژیم غذایی  16

 20کیلوکالری از چربی، %  %60پرچرب )

کیلوکالری از  20رات، %کیلوکالری از کربوهید

های تغذیه شده . موش2پروتئین( تغذیه شدند. 

(. این SD8( )Controlبا رژیم غذایی استاندارد )

                                                      
6. Paython 

7. High-fat diet 

8. Standard diet 
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هفته از رژیم غذایی استاندارد  16گروه به مدت 

 از کیلوکالری 70% چربی، از کیلوکالری 10%)

پروتئین( تغذیه  از کیلوکالری 20% کربوهیدرات،

 8/5راک پرچرب، شدند. در هر گرم خو

( و در هر گرم kcal/g 5.8کیلوکالری انرژی )

 4.6کیلوکالری انرژی ) 6/4خوراک استاندارد، 

kcal/g وجود داشت. خوراک پرچرب توسط )

ثبت به  97035به شمارۀ محقق این پژوهش 

رسیده است. در این مطالعه جهت تایید  اختراع

-القای چاقی، مقایسه تغییرات وزن بدن موش

هفته  16پس از  HFDتغذیه شده با های 

مداخله رژیم غذایی در مقایسه با گروه تغذیه 

شده با رژیم غذایی استاندارد انجام شد. 

و  2همچنین جهت تایید القای دیابت نوع 

مقاومت به انسولین در مدل حیوانی، پس از 

هفته مداخله رژیم غذایی، تست تحمل  16پایان 

( ITT2لین )(، تست تحمل انسو1GTTگلوکز )

های مختلف اندازه گیری و ارزیابی مدل درگروه

( 3IR-HOMAمقاومت به انسولین )-هومئوستاز

انجام شد. مدل چاقی القا شده توسط رژیم 

غذایی پرچرب عمدتا برای القای تجمع بافت 

های متابولیک از چربی بدن، چاقی و بیماری

جمله دیابت در حیوانات آزمایشگاهی مورد 

. لازم به ذکر (24, 14)گیرد قرار میاستفاده 

ی است که مدل دیابت ایجاد شده به واسطه

رژیم غذایی پرچرب و پرکالری که منجر به القای 

شود، شباهت زیادی با چاقی در مدل حیوانی می

ایجاد شده در انسان دارد که  2مدل دیابت نوع 

معمولا حاصل چاقی و اضافه وزن است و با 

. عوامل (32)افزایش گلوکز خون همراه است 

                                                      
1. Glucose tolerance test 

2. Insulin tolerance test 

3. Homeostatic Model Assessment for 

Insulin Resistance 

متعددی از جمله ترشح ادیپوکاین از بافت 

( 4FFAرب آزاد )چربی، آزاد شدن اسیدهای چ

و ایجاد مقاومت به انسولین، به واسطه  به خون

های غذایی پرچرب و چاقی منجر به القای رژیم

 .(12, 5)شود می 2دیابت نوع 

 ها بر روی تردمیلانجام تمرین هوازی موش

شروع هفته هفدهم(، هفته )در  16بعد از 

حیوانات تغذیه شده با رژیم غذایی پرچرب 

( به دو گروه تقسیم 5های چاق دیابتی)موش

تغذیه شده با  –های تمرین کرده . موش1شدند: 

. 2(، n=6( )HFD-Exeرژیم غذایی پرچرب. )

تغذیه شده با رژیم  –های بی تحرک موش

(. در شروع n=6( )HFD-Sedغذایی پرچرب. )

ها با تمرین کردن برای آشناسازی موشپژوهش 

های گروه تمرینی بر روی تردمیل، موش

(HFD-Exe با شدت )متر بر دقیقه و به  10

دقیقه در روز بر روی تردمیل  15مدت 

ها، تمرین بدنی را آغاز کردند و مخصوص موش

 15به مدت یک هفته، به تدریج زمان فعالیت از 

فعالیت به  دقیقه در روز و شدت 50دقیقه به 

متر بر دقیقه افزایش یافت. هفته اول تمرین  19

در شروع پژوهش به این منظور طراحی شد که 

روز  5های گروه تمرین، بتوانند هر هفته موش

دقیقه  50متوالی، هر روز یک جلسه و هر جلسه 

متر بر دقیقه روی نوارگردان بدوند.  19با شدت 

-موشپروتکل اصلی تمرین به شرح ذیل است: 

های گروه تمرین کرده در هفته اول و دوم با 

متر بر دقیقه، هفته سوم و چهارم با  19شدت 

متر بر دقیقه، هفته پنجم و ششم با  21شدت 

متر بر دقیقه، هفته هفتم و هشتم با  23شدت 

متر بر دقیقه و شیب صفر درجه 25شدت 

                                                      
4. Free fatty acid 

5. Obese mice 
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تمرین کردند. لازم به ذکر است پروتکل تمرینی  

در این طرح پژوهشی از نوع  استفاده شده

است که شدت آن متوسط و به  1پروتکل فزاینده

, 14)حداکثر اکسیژن مصرفی است  %65میزان 

 -رژیم غذایی پرچرب  یموش هان . همچنی(15

پروتکل  یاجرا نیدر ح (HFD-Sed) تحرکیب

همچنین  نداشتند. ینیتمر چگونهیه ق،یتحق

 HFD-Exeو گروه  HFD-Sedهای گروه موش

هفته )پایان طرح(، از رژیم غذایی  24تا پایان 

های تغذیه شده با پرچرب تغذیه شدند. موش

ا پایان طرح ( تControlرژیم غذایی استاندارد )

هفته( هیچ گونه تمرین بدنی  24)پایان 

 نداشتند.

 کبد جداسازی بافت

های پس از پایان هفته بیست و چهارم، موش

ساعت پس از آخرین جلسه  24گروه تمرین 

 12های هر سه گروه پس از تمرینی و موش

ساعت ناشتایی از طریق تزریق داخل صفاقی 

یهوش شدند. ماده بیهوشی کتامین و زایلازین ب

سپس خونگیری انجام شد و بلافاصله خون 

های آزمایش ریخته شد. جهت درون لوله

 5000ها با سرعت استخراج سرم خون، نمونه

دقیقه  15( و مدت RPMدور بر دقیقه )

سانتریفیوژ شدند و سرم هر نمونه جدا شد. 

)تری  2ها برای اندازه گیری نیمرخ لیپیدینمونه

تام، لیپوپروتئین با چگالی  گلیسیرید، کلسترول

 -80پایین، لیپوپروتئین با چگالی بالا( در فریزر 

درجه سانتیگراد نگهداری شد. بعد از خونگیری، 

بافت کبد سریعا جدا و لوب رویی بافت کبد با 

استفاده از سرم فیزیولوژیک شستشو داده و به 

داخل میکروتیوب منتقل شد و در نیتروژن مایع 

                                                      
1. Progressive 

2. Lipid profile 

س بافت منجمد کبد جهت قرار گرفت. سپ

درجه سانتیگراد  -80در فریزر  RNAاستخراج 

 نگهداری شد.

 mRNAو بررسی بیان ژن  RNAاستخراج 

 Real timeتوسط تکنیک  lncRNAو 

PCR  
از بافت کبد از ماده  RNAبه منظور استخراج 

(، طبق Thermo Scientific)شرکت  3ترایزول

سپس  دستورالعمل شرکت سازنده استفاده شد و

RNA  استخراج شده از هرگونه آلودگی به

DNA های تخریب کننده و آنزیمRNA با ،

 Thermo)شرکت  DNaseIاستفاده از کیت 

Scientific پاک سازی شد. برای سنتز اولین ،)

، در هر نمونه دو میکروگرم cDNAرشته 

mRNA  ،به کار گرفته شد. در این پژوهش

 cDNAبا استفاده از کیت  cDNAسنتز 

synthesis  شرکت(TaKaRa انجام شد. در )

از آغازگر  cDNAاین پروتکل، برای ساخت 

استفاده شد. سطح  5( رندوم هگزامر4)پرایمر

و  GCK mRNA ،G6P ،MEG3 نسبی بیان

lncLGR  کبدی با استفاده از روشReal time 

PCR گیری شد. توالی پرایمر اختصاصی اندازه

GCK ،G6P ،MEG3  وlncLGR  1جدول در 

ها از ارائه شده است. برای کنترل تکثیر ژن

 7SrRNA18 6پرایمر اختصاصی ژن خانه گردان

-ها بیان میاستفاده شد. این ژن در همه بافت

تواند شاهد خوبی برای بررسی بیان شود و می

 (.1ژن باشد )جدول 

 

                                                      
3. TRIzol Reagent 

4. Primer 

5. Random hexamer 

6. Housekeeping 

7. 18S ribosomal RNA 
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 توالی پرایمرها .1جدول 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

باید ، Real time PCRبرای انجام تکنیک 

براورد شود، برای این  cDNAبهترین غلظت 

بررسی و  cDNAهای مختلف منظور غلظت

2میکرولیتر ) 2نهایتا غلظت مناسب  l در نظر )

با استفاده  Real time PCRگرفته شد. واکنش 

 SYBR Green PCR Master Mixاز کیت 

 ABI Applied( و دستگاه TaKaRa)شرکت 

Biosystems سه بار تکرار ساخت کشور امریکا ،

شد. پس از پایان واکنش و تعیین خط آستانه، 

( هر نمونه به دست آمد و با Ctسیکل آستانه )

، GCKسطح بیان  )CTΔΔ−2استفاده از روش )

G6P ،MEG3  وlncLGR  نسبت به بیان ژن

 محاسبه شد. 18SrRNAکنترل 

 آنالیز نیمرخ لیپیدی

د ( موجو1TGگلیسیرید )برای تعیین غلظت تری

 ,Mouse Triglycerides kitدر سرم از کیت )

MyBioSource( با محدوده سنجش ) 

mmol/L05-15/0 و میزان حساسیت ) 

( mmol/L022/0 و برای غلظت کلسترول تام )

(2TC( موجود در سرم از کیت )Mouse Total 

Cholesterol kit, MyBioSource با میزان )

                                                      
1. Triglyceride 

2. Total cholesterol 

( استفاده شد. mmol/L 1/0 حساسیت )

نین برای تعیین غلظت لیپوپروتئین با همچ

( موجود در سرم از کیت 3LDLچگالی کم )

(Mouse LDL-Cholesterol Assay Kit, 

Crystal Chem( با محدوده سنجش ) 

mg/dL5-245/4 و برای لیپوپروتئین با چگالی )

Mouse -HDL( از کیت )4HDLزیاد )

Cholesterol Assay Kit, Crystal Chem با )

( استفاده mg/dL5-180/1 نجش )محدوده س

 شد.  

مقاومت به -ارزیابی مدل هومئوستاز

 (HOMA-IRانسولین )

هفته مداخله رژیم غذایی، درحالیکه  16پس از 

با  ،بودند ساعت ناشتا 12ها به مدت موش

های مخصوص سنجش گلوکز استفاده از کیت

(Sigma, St. Louis به شماره کاتالوگ )

013MAKقند خون ناشت ،( 5اFBS اندازه )

گیری شد. جهت بررسی میزان انسولین پلاسما، 

دور در  3000دقیقه با دور  15خون به مدت 

( سانتریفیوژ شد و پلاسما استخراج rpmدقیقه )

                                                      
3. Low density lipoprotein 

4. High density lipoprotein 

5. Fasting blood sugar 
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شد. میزان انسولین پلاسما از طریق کیت الایزا 

(mouse insulin Elisa, Alpco به شماره )

 مورد سنجش قرار INSMS-E01-80کاتالوگ 

گرفت. با استفاده از گلوکز و انسولین ناشتا، 

به عنوان مقیاس مقاومت  HOMA-IRمقیاس 

به انسولین تعیین شد. معادله زیر برای محاسبه 

استفاده شد. )حاصلضرب  HOMA-IRمقدار 

( در میزان گلوکز μU/mLمیزان انسولین ناشتا )

 .(17)( 405( پلاسما، تقسیم بر mg/dLناشتا )

 تجزیه و تحلیل آماری

ای استاندارد خط±ها براساس میانگینداده

گزارش شد. برای تعیین میزان تفاوت  1میانگین

بین سه گروه، از آزمون تحلیل واریانس یک 

-( در سطح معنیOne way ANOVAطرفه )

استفاده شد. از آزمون همسبتگی  05/0داری 

برای بررسی ارتباط بین بیان ژن و  2پیرسون

lncRNA استفاده  05/0داری در سطح معنی

 SPSSا استفاده از نرم افزار شد. اطلاعات ب

تجزیه و تحلیل شدند و برای رسم  21نسخه 

نسخه  GraphPad Prism 6نمودار از نرم افزار 

 استفاده شد. 2019

 هایافته

اثرات رژیم غذایی پرچرب و القای دیابت بر 

وزن بدن، میزان گلوکز، انسولین پلاسما و 
HOMA-IR 

ات وزن دهد تغییرها نشان میداده B1در شکل 

های تغذیه شده با رژیم غذایی پرچرب بدن موش

های تغذیه شده با رژیم غذایی نسبت به موش

استاندارد به طور معناداری افزایش یافته است. 

دهد که مقاومت به همچنین نتایج نشان می

های تغذیه شده با رژیم غذایی انسولین در موش

                                                      
1. Standard error of the mean 

2.  Pearson correlation 

های پرچرب به طور معناداری بیشتر از موش

یه شده با رژیم غذایی استاندارد است )مدل تغذ

(، HOMA-IRمقاومت به انسولین)-هومئوستاز

(. همچنین در تست تحمل C1 ،p<0.001شکل 

( پس از تزریق گلوکز، سطوح قند GTTگلوکز )

پس از آن، سطح قند خون افزایش پیدا کرد. 

 زمان در تیو در نها افتیکاهش  جیخون به تدر

ها . دادهبازگشت خود هیبه سطح اول قهیدق 120

 یهادر موش یدارااختلاف معندهد نشان می

 هایزمان در با رژیم غذایی پرچربشده  هیتغذ

کنترل با گروه  سهیدر مقا قهیدق 120و  90

 های تغذیه شده با رژیم غذایی استاندارد()موش

با (. این نتایج A2 ،p<0.05وجود دارد )شکل 

گلوکز  (AUC) سطح زیر منحنی ریمقاد شیافزا

ا رژیم غذایی پرچرب شده ب هیتغذ یهادر موش

های دیابتی( در مقایسه با گروه کنترل )موش

 (. B2 ،p<0.001تایید شد )شکل 

( پس از ITTدر تست تحمل انسولین پلاسما )

تزریق انسولین، سطوح انسولین پلاسما افزایش 

پیدا کرد. پس از آن، سطح انسولین پلاسما به 

 120ش یافت و در انتها در زمان تدریج کاه

دقیقه به پایین ترین سطح خود رسید. اختلاف 

های تغذیه شده با رژیم معناداری در موش

 120و  90، 60، 30های غذایی پرچرب در زمان

های دقیقه در مقایسه با گروه کنترل )موش

تغذیه شده با رژیم غذایی استاندارد( مشاهده 

نتایج با افزایش (. این A3 ،p<0.05شد )شکل 

( AUCقابل توجه مقادیر سطح زیر منحنی )

های تغذیه شده با رژیم غذایی انسولین در موش

پرچرب در مقایسه با گروه کنترل تایید شد 

-(. با توجه به نتایج تستB3 ،p<0.05)شکل 

، اختلال تحمل گلوکز و GTT ،ITTهای 

مقاومت به -ارزیابی مدل هومئوستاز
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های تغذیه شده در موش (HOMA-IRانسولین)

با رژیم غذایی پرچرب نسبت به گروه کنترل، 

القای بیماری دیابت و مقاومت به انسولین در 

 مدل حیوانی تایید شد.

ها و اثرات تمرین هوازی بر وزن بدن موش

 HOMA-IRمقیاس 

ها پس از انجام تمرین هوازی در وزن بدن موش

وزن نشان داده شده است. تغییرات  D1نمودار 

های چاق دیابتی در مداخله دوم در بدن موش

بی  –گروه تغذیه شده با رژیم غذایی پرچرب 

( به طور معناداری بیشتر از HFD-Sedتحرک )

تمرین  –گروه تغذیه شده با رژیم غذایی پرچرب 

(.  D1 ،p<0.01( بود )شکل HFD-Exeکرده )

دهد نشان می HOMA-IRهای همچنین داده

-HFDهای سولین در موشکه مقاومت به ان

Exe های به طور معناداری نسبت به موش

HFD-Sed  کاهش پیدا کرد )شکلE1 ،

p<0.01دهد هشت هفته (. نتایج نشان می

تمرین هوازی منجر به کاهش وزن بدن و 

شاخص مقاومت به انسولین در مدل حیوانی 

 دیابت شد.

و  G6Pاثرات تمرین هوازی بر بیان نسبی 
lncRNA MEG3  

کبدی در  mRNA  G6Pنتایج نشان داد بیان

( نسبت به گروه HFD-Sedهای دیابتی )موش

( افزایش معناداری داشته است Controlکنترل )

(. نکته قابل توجه این A4 ،p=0.001)شکل 

های تمرین کرده است که بیان این ژن در موش

های تمرین به طور معناداری نسبت به موش

 (.A4 ،p<0.01نکرده کمتر بود )شکل 

در بافت کبد  lncRNA MEG3همچنین بیان 

( به HFD-Sedهای دیابتی بی تحرک )در موش

 طور معناداری بالاتر از گروه کنترل بود )شکل

C4 ،p=0.001 اما بیان این .)lncRNA  در

های تمرین کرده به طور معناداری نسبت موش

، C4های تمرین نکرده کمتر بود )شکل به موش

p<0.01.) 

 G6Pهمچنین ارتباط مثبت معناداری بین بیان 

های در موش lncRNA MEG3کبدی و بیان 

، =E4 ،88/0rچاق دیابتی وجود داشت )شکل 

p<0.001 .) 

و  GCKاثرات تمرین هوازی بر بیان نسبی 
lncLGR 

در کبد  GCK mRNAان نتایج نشان داد بی

های دیابتی به طور معناداری کمتر از موش

، B4های گروه کنترل بود )شکل موش

p<0.01نکته قابل توجه این است که بیان این .) 

به طور معناداری  HFD-Exeهای ژن در موش

افزایش پیدا  HFD-Sedهای نسبت به موش

 (.B4 ،p<0.001کرد )شکل 
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مداخله  اعمال دو نوعبا  پژوهش از پروتکل یکل شینما( Aپروتکل پژوهش و تغییرات وزن بدن.  .1شکل 

( Cرات وزن بدن پس از اعمال مداخله رژیم غذایی )القای دیابت(. ( تغییB)رژیم غذایی و تمرین بدنی(. 

های تغذیه شده با رژیم استاندارد و ( در موشHOMA-IRمقاومت به انسولین ) -ارزیابی مدل هومئوستاز 

( ارزیابی مدل E( تغییرات وزن بدن پس از اعمال مداخله تمرین بدنی و رژیم غذایی. Dرژیم پرچرب. 

ها بر اساس . دادهHFD-Exeو  HFD-Sedهای ( در موشHOMA-IRقاومت به انسولین )م -هومئوستاز 

سر است. علامت  6ها برابر خطای استاندارد میانگین گزارش شده است. در هر گروه تعداد موش±میانگین

 است. p<0.001)***( به معنای 
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( A ( پس از اعمال مداخله رژیم غذایی جهت بررسی القای دیابت.GTTتست تحمل گلوکز ) .2شکل 

طح زیر ( سB. های تغذیه شده با رژیم استاندارد و پرچربمیزان گلوکز خون پس از تزریق گلوکز در موش

در هر گروه  خطای استاندارد میانگین گزارش شده است.±ها بر اساس میانگین( گلوکز. دادهAUCمنحنی )

 است. p<0.001سر است. علامت )***( به معنای  6ها برابر تعداد موش

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

( پس از اعمال مداخله رژیم غذایی جهت بررسی القای دیابت. ITTتست تحمل انسولین پلاسما ) .3شکل 

Aهای تغذیه شده با رژیم استاندارد و پرچرب. ( میزان انسولین پلاسما پس از تزریق انسولین در موشB )

خطای استاندارد میانگین گزارش شده است. ±ها بر اساس میانگین( انسولین. دادهAUCمنحنی )سطح زیر 

 است. p<0.001سر است. علامت )***( به معنای  6ها برابر در هر گروه تعداد موش
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های در بافت کبد موش lncLGRهمچنین بیان 

دیابتی نسبت به گروه کنترل به طور معناداری 

(. همچنین بیان D4 ،p<0.01کمتر بود )شکل 

های تمرین کرده در موش lncRNAاین 

(HFD-Exeنسبت به موش ) های تمرین نکرده

(HFD-Sed به طور معناداری افزایش پیدا )

 (. D4 ،p<0.001کرده است )شکل 

همچنین ارتباط مثبت معناداری بین بیان 

GCK  کبدی و بیانlncLGR های در موش

، =F4 ،84/0rل چاق دیابتی وجود داشت )شک

p<0.001 .) 

 اثرات تمرین هوازی بر نیمرخ لیپیدی

به دنبال رژیم غذایی پرچرب و القای دیابت، 

(، کلسترول تام TGمیزان تری گلیسیرید )

(TC( و لیپوپروتئین با چگالی پایین )LDL در )

گروه دیابتی نسبت به گروه کنترل به طور 

چگالی  معناداری افزایش و میزان لیپوپروتئین با

( به طور معناداری کاهش یافت HDLبالا )

(. همچنین به دنبال تمرین p<0.05، 2)جدول 

(، TGاستقامتی، میزان تری گلیسیرید )

( و لیپوپروتئین با چگالی TCکلسترول تام )

نسبت به  HFD-Exe( در گروه LDLپایین )

گروه کنترل به طور معناداری کاهش و میزان 

( به طور HDLبالا )لیپوپروتئین با چگالی 

 (.p<0.05، 2معناداری افزایش یافت )جدول 

 بحث

با استفاده از ابزارهای  مطالعه در این

 هایژن با مرتبط های lncRNAبیوانفورماتیک، 

کربوهیدرات )ژن  در متابولیسم کلیدی

فسفاتاز( انتخاب شدند. در  6گلوکوکیناز و گلوکز 

ه بیان دهد کها نشان میمطالعات پیشین، داده

lncRNA MEG3  با ژنG6P  ارتباط دارد و

به  G6Pو ژن  MEG3 lncRNAارتباط بین 

. (45, 44)رسیده است  1تایید آزمایشگاهی

 lncLGRهمچنین در پژوهشی دیگر بیان 

lncRNA  با ژنGCK  ارتباط دارد و ارتباط

تایید آزمایشگاهی شده  GCKو  lncLGRبین 

دو جفت ژن  بیان . در پژوهش حاضر(28)است 

 چاق هایموش ها درو ارتباط آن lncRNAو 

 طولانی غذایی رژیم یک از ناشی 2دیابت نوع 

همبستگی  از حاکی نتایج. شدند بررسی مدت

و  lncRNA MEG3با  مرتبط G6Pبالای بیان 

 با مرتبط GCK همبستگی بالای بیان

lncLGR خون  گلوکزتنظیم سطح  در بود. کبد

 بر گلوکز سطح تعدیل با و دارد اساسی نقش

 عضلات جمله از هابافت سایر انرژی هومئوستاز

 .(26, 9)گذارد می تأثیر

های مولکولی آن هنوز به طور کامل اما مکانیسم

 انسولین، دیگر طرف خته نشده است. ازشنا

 گلیسیرید تری و کلسترول سنتز تحریک باعث

 هایبافت به گلوکز جذب همچنین و کبد در

 قابل. شودمی چربی و عضلات مانند محیطی

 در انسولین به مقاوم چربی هایسلول، است ذکر

. دارند نقش کبدی گلیسیرید تری بیشتر تولید

 انسولین به ی، مقاومتدر شرایط چاق بنابراین

 شود. در این شرایط انسولینکبدی ایجاد می

 کبدی و مسیر گلوکونئوژنز گلوکز تولید تواندنمی

 به همچنان وجود این با، کند سرکوب کبدی را

 قند افزایش باعث و دهدمی ادامه لیپوژنز تحریک

 می 2خون و بیماری دیابت نوع  چربی، خون

 تغذیه هایموش کبد . احتمالا در(41, 39)شود 

 MEG3 lncRNA، پرچرب غذایی رژیم با شده

کند که افزایش بیان را تنظیم می G6Pبیان ژن 

G6P های )ژن کلیدی گلوکونئوژنز( در موش

دهد، مسیر گلوکونئوژنز چاق دیابتی نشان می

                                                      
1. Experimental validation 
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 به منجر بالقوه طور به که، است یافته افزایش

شود. پس به می خون در گلوکز سطح افزایش

 MEG3 lncRNAتوان گفت ور کلی میط

 در. شودمنجر به افزایش گلوکونئوژنز کبدی می

 مانند گلوکز کننده مصرف هایبافت شرایط، این

 به مقاومت تأثیر تحت که، اسکلتی عضله

 قند توانندنمی، دارند قرار چاقی از ناشی انسولین

کنند. در این شرایط قند خون  جذب را خون

ماند و شرایط میهمچنان بالا باقی 

. (39)شود هایپرگلایسمی در بدن ایجاد می

همچنین در این پژوهش مشاهده شد که بیان 

lncLGR lncRNA با  مرتبطGCK  کبد در

 که است یافته های چاق دیابتی کاهشموش

بیان  lncLGR lncRNAدهد احتمالا می نشان

GCK با  دهد ودر کبد را تحت تاثیر قرار می

را کاهش  کبدی ، گلیکوژنزGCKتنظیم بیان 

-دهد. در این شرایط گلوکز اضافی خون نمیمی

 تواند به فرم گلیکوژن ذخیره شود.

 
 و هاژن نیب همبستگی و هادر بافت کبد تمام گروه lncLGRو  G6P ،GCK ،MEG3 هایژن انیب .4شکل 

lncRNA  .هاAژن  انی( بG6P یکبد .Bژن  انی( بGCK یکبد .Cژن  انی( بMEG3 یکبد .Dژن  انی( ب

lncLGR یکبد .Eنیب ی( همبستگ G6P  وMEG3 هادر تمام گروه .Fنیب ی( همبستگ GCK  وlncLGR  در تمام

با استفاده از روش  یگزارش شده است. همبستگ نیانگیاستاندارد م خطای±نیانگمی ساسا بر هاداده. هاگروه

گروه کنترل و گروه  نی( تفاوت بa) حرف. است سر 6 برابر هاشد. در هر گروه تعداد موش یبررس رسونیپ یهمبستگ

HFD-Sed( حرف ،bتفاوت ب )گروه  نیHFD-Sed  وHFD-Exe در شکل دهدیرا نشان م .E  وF، گروه  هایداده

داده شده  شینما یخاکستر رهیبا دا HFD-Exeگروه  ،یمشک رهیبا دا HFD-Sedگروه  د،یسف یتوخال رهیکنترل با دا

 است.
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 های پیش دیابتیهای کبدی در موشاثر تمرین هوازی بر نیمرخ لیپیدی و آنزیم .2جدول 
 
 

 هایموش هنگامی که این است، توجه نکته قابل

قرار گرفتند و میزان  هوازی تمرین تحت دیابتی

 بیان الگوهای ها کاهش پیدا کرد،چربی بدن آن

 و شدند معکوس lncRNAs-mRNAsدو جفت 

 تنظیمی شبکه این پتانسیل یدهنده نشان این

تواند آینده می درمانی رویکردهای در که است

، یت بدنیبه فعال پاسخ در .قرار گیرد هدف مورد

 باعث نتیجه در و یابدمی افزایش ATP گردش

 AMP سطح افزایش و ATP مصرف افزایش

 فعال به منجر تغییرات این. شودمی سلولی درون

 انسان عضله در و جوندگان در AMPK شدن

 سیگنالینگ مسیرهای AMPK. شودمی

 و چرب اسیدهای اکسیداسیون جمله متعددی از

-آن کلی اثرات که ندکمی تنظیم گلوکز را جذب

در این  ما .(21)است  ATP تولید افزایش ها

 مسیر شدن فعال که کنیممی پژوهش پیشنهاد

AMPK است ممکن انرژی به سلول نیاز و 

 mRNAs-lncRNAs شبکه در تغییر به منجر

  .کبدی شود

از طرف دیگر، تحقیقات نشان داده است که 

PGC1a  نقش مهمی در شبکه نظارتی

. (37)کند متابولیسم گلوکز در کبد ایفا می

PGC1a ،به عنوان یک فعال کننده رونویسی ،

دهای بیولوژیکی نقش دارد و در تعدادی از فراین

های کلیدی همچنین با تنظیم بیان ژن

گلوکونئوژنز از جمله فسفوانول پیروات کیناز، 

فسفاتاز باعث  6بیسفاتاز و گلوکز -1،6فروکتوز 

. با (13)شود تحریک گلوکونئوژنز کبدی می

دریافت رژیم غذایی پرچرب در مدل حیوانی و 

کند افزایش پیدا می PGC1aالقای دیابت، بیان 

های گلوکونئوژنز و و منجر به افزایش آنزیم

. اما در (40)ود شافزایش سطح گلوکز خون می

های و ژن PGC1aپاسخ به تمرین هوازی، بیان 

نئوژنز و به دنبال آن میزان گلوکز کلیدی گلوکو

. (33, 4)یابد خون در افراد دیابتی کاهش می

همچنین مطالعات متعددی کاهش گلوکز خون 

اومت به انسولین در بیماران مبتلا به دیابت و مق

را با مداخله تمرین بدنی تایید نموده اند  2نوع 

(8 ,25 ,29). 
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دهد و همکارانش نشان می 1نتایج مطالعه راپل

که دو دوره شنا با مدت زمان سه ساعت تمرین 

جر به کاهش دقیقه، من 45و یک دوره استراحت 

-فسفاتاز در کبد موش 6و گلوکز  PGC1aبیان 

شود های چاقی ناشی از رژیم غذایی پرچرب می

های و در این شرایط هیپرگلایسمی ناشتا موش

 PGC1a. همچنین (27)دیابتی بهبود پیدا کرد 

تواند باعث افزایش اثر انسولین از طریق اثرات می

کوتاه مدت و عمدتا از طریق انتقال گلوکز 

. نکته قابل توجه (36)مستقل از انسولین، شود 

این است که در تمرینات هوازی با شدت 

اشت گلوکز محیطی بیشتر از گلوکز متوسط، برد

تولید شده توسط کبد است و منجر به کاهش 

 .(1)شود گلوکز خون می

بر همچنین در مطالعه حاضر، اثر تمرین هوازی 

میزان وزن بدن، شاخص مقاومت به انسولین و 

ی بررسی ابتید چاق هایموش نیمرخ لیپیدی

شد. نتایج نشان داد رژیم غذایی پرچرب موجب 

افزایش وزن بدن، مقیاس مقاومت به انسولین 

(HOMA-IRمی ،) زان تری گلیسیرید، کلسترول

های چاق دیابتی سرمی در موش LDLتام و 

شد. همچنین تحت تاثیر رژیم غذایی پرچرب 

های دیابتی به طور سرمی در موش HDLمیزان 

معناداری کاهش پیدا کرد. اما تمرین استقامتی 

شرایط فیزیولوژیکی ایجاد شده توسط رژیم 

ه، به دنبال غذایی پرچرب را بازگرداند. به طوریک

تمرین هوازی، وزن بدن، مقاومت به انسولین، 

 LDLمیزان تری گلیسیرید، کلسترول تام و 

های دیابتی کاهش پیدا کرد. سرمی در موش

های سرمی در موش HDLهمچنین میزان 

های تمرین تمرین کرده در مقایسه با موش

نکرده به طور معناداری افزایش پیدا کرد. این 

                                                      
1. Ropelle 

بر این مطلب است که پروتکل نتایج تاییدی 

تمرینی مورد استفاده در این پژوهش، بر میزان 

مقاومت به انسولین و نیمرخ لیپیدی تاثیرگذار 

بوده است و تمرین بدنی شرایط دیابت را 

تاحدودی بازگردانده است و تاثیر مثبت تمرین 

 دهد.هوازی بر نیمرخ لیپیدی را نشان می

تاثیر تمرین بدنی شود احتمالا تحت پیشنهاد می

کاهش پیدا کرده که   lncRNA MEG3بیان

فسفاتاز در بافت  6منجر به کاهش بیان گلوکز 

شود. در این شرایط فرایند گلوکونئوژنز و کبد می

به دنبال آن تولید گلوکز کبدی کاهش پیدا 

کرده و شرایط مقاومت به انسولین و دیابت 

یابت، های بهبود دیابد. یکی از شاخصبهبود می

( در HOMA-IRکاهش مقاومت به انسولین )

های چاق دیابتی تمرین کرده نسبت به موش

های تمرین نکرده است. همچنین به دنبال موش

افزایش  lncLGR lncRNAتمرین بدنی بیان 

پیدا کرده که احتمالا منجر به افزایش بیان 

شود و قند خون به گلوکوکیناز کبدی می

شود. در این شرایط میگلیکوژن در کبد ذخیره 

تمرین هوازی منجر به کاهش هایپرگلایسمی 

 شود. می 2ایجاد شده در دیابت نوع 

 تشکر:

ی کسانی که در انجام این طرح در پایان، از کلیه

حمایت کردند، به ویژه همکاران گروه علوم 

-ورزشی دانشگاه کاشان تشکر و قدردانی می

مایت مالی گردد. لازم به ذکر است این طرح با ح

 دانشگاه کاشان به انجام رسیده است.
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Abstract 

Aim: The aim of this study was to investigate the effect of aerobic exercise on the 

expression of lncRNAs associated with Glucose 6 phosphatase (G6P) and Glucokinase 

(GCK) in obese diabetic mice. 
Method: Eighteen C57BL/6 mice with weight (12-18 g) and age (4-6 weeks) were 

divided into two groups: mice fed a high-fat diet (HFD) (n=12) and mice fed a 

standard diet (n=6). The animals for 16 weeks were treated with diet. After 

confirmation of induction of diabetes by glucose tolerance and insulin tolerance 

tests, the HFD-fed group was divided into two groups: A) high-fat diet-exercise, B) 

high-fat diet-sedentary. The exercised mice were trained on a treadmill for 8 weeks, 

5 sessions per week at an average speed of 22 m/min for 50 minutes. Twenty-four 

hours after the last training session and after 12 hours of fasting, the mice were 

sacrificed and the liver tissue was isolated. Based on bioinformatics results, MEG3 

lncRNA associated with G6P and lncRNA lncLGR associated with GCK were 

selected. ANOVA test was used.  

Results: The levels of G6P and MEG3 were significantly higher in the HFD-fed 

mice and significantly lower in trained mice compared to untrained mice. The 

expression of GCK and lncLGR were also lower in untrained diabetic rats, but 

increased after exercise. 

Conclusion: Aerobic exercise may regulate G6P expression in the liver by reducing 

MEG3 expression, resulting in decreased gluconeogenesis and hepatic glucose 

production and improved insulin resistance in the diabetic mice. The expression of 

hepatic GCK also increases following exercise and increased lncLGR expression. In 

this condition, blood glucose is stored in glycogen in the liver, resulting in reduced 

hyperglycemia. 
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