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های کبدی و اثر تمرین هوازی تداومی و تناوبی همراه با مصرف مکمل سیلیمارین بر میزان آنزیم

  های صحرایی  مبتلا به کبد چرب غیر الکلی القاء شده با دگزامتازونتغییرات بافت کبد در موش
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 چکیده

هدف از انجام این مطالعه بررسی تاثیر تمرین هوازی تداومی و تناوبی شدید همراه با مصرف سیلیمارین بر سطوح سرمی هدف: 

های صحرایی مبتلا به بافت کبد موش( و تغییرات ALT( و آلانین آمینوترانسفراز )ASTهای آسپارات آمینوترانسفراز )آنزیم

 کبد چرب بود.

سر( و در معرض دگزامتازون  7گروه کنترل سالم ) 2( در ابتدا به گرم71/229±94/18نر ) سر موش صحرایی 49 روش کار:

روز و  6گرم دگزا متازون به ازای هر کیلو گرم از وزن بدن به مدت میلی 10سر( تقسیم شدند. جهت القاءکبد چرب مقدار  42)

سیلیمارین  -2کنترل بیمار -1سر در هر گروه( تقسیم شدند:  7گروه  ) 6 بصورت زیرجلدی تزریق شد. سپس این حیوانات به

به روزانه محلول سیلیمارین   تمرین تداومی+ سیلیمارین. -6تمرین تداومی  -5تمرین تناوبی+سیلیمارین  -4تمرین تناوبی  -3

جلسه در هفته(  5هفته )تواتر  8ه مدت های تمرینی بگروه میلی گرم به ازای هر کیلوگرم از وزن بدن گاواژ شد.  300مقدار 

متر در  40ای با سرعت دقیقه 3ی وهله 6متر در دقیقه( و تمرین تناوبی با شدت بالا ) 20دقیقه با سرعت  54تمرین تداومی )

 افت کبدبمقاطع انجام دادند.  نوارگرداندرجه را روی  15متر در دقیقه( با شیب  20دقیقه ریکاوری فعال با سرعت  3دقیقه و 

 ندازه گیریابه روش رنگ سنجی آنزیمی  ASTو  ALTو سطوح سرمی و ارزیابی  رنگ آمیزی  با روش هماتوکسیلن و ائوزین

 صورت گرفت. ها با آزمون تحلیل واریانس دو طرفه تجزیه و تحلیل یافتهشد. 

های بافت  کبد گروه دگزامتازون، حاکی از استئاتوز کبدی در مقایسه با ساختار طبیعی آن در گروه کنترل بود. یافته ها:یافته

مصرف سیلیمارین و انجام تمرینات ورزشی تناوبی و تداومی در طی هشت هفته توانست تغییرات بافتی را به طور قابل توجهی 

 ASTد دهد.  اثر تعاملی مصرف مکمل سیلیمارین و تمرین بر سطوح سرمی در حیوانات بیمار در مقایسه با گروه کنترل بهبو

 ALTو AST (009/0p= ). لیکن مصرف مکمل سیلیمارین موجب کاهش معنادار سطوح آنزیم کبدی بودمعنادار ن ALTو 

(017/0p=گردید )کنترل بطور معناداری  . همچنین سطوح آنزیم آسپارتات آمینو ترانسفراز در گروه تمرین تناوبی نسبت به گروه

(. مقدار این آنزیم در گروه تمرین تناوبی+سیلیمارین نیز نسبت به گروه تمرین تناوبی بطور معناداری =002/0pبالاتر بود )

 (.=001/0pکاهش یافته بود )

تواند موجب میمصرف مکمل سیلیمارین و تمرین هوازی )تداومی و تناوبی( بصورت مجزا و در ترکیب با یکدیگر  گیری:نتیجه

به نظر می رسد اثر های صحرایی مبتلا به کبد چرب غیر الکلی القاء شده با دگزامتازون شود. بهبود وضعیت بافت کبد موش

 ترکیبی تمرین و سیلیمارین در بهبود تغییرات بافتی کبد موثرتر می باشد.

 آسپارات آمینوترانسفراز، آلانین آمینوترانسفراز، هیستولوژیتمرین تناوبی شدید، تمرین تداومی، سیلیمارین،  کلیدی: گانواژ
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 مقدمه 

کبد نقش مهمی در متابولیسم لیپیدها، ورود 

اسیدهای چرب آزاد و فرایند ساخت، ذخیره 

در هر یک از  اختلالو خروج چربی ها دارد. 

تواند منجر به ایجاد بیماری این فرایندها می

بیماری کبد چرب  .(1)کبد چرب شود 

درصد چربی در  5به تجمع بیش از غیرالکلی 

بافت کبد اشاره دارد و از استئاتوزیس ساده 

کبدی تا درجات مختلفی از التهاب و نکروز 

های کبدی آنزیم .(2)قابل مشاهده است 

( و AST) 1مانند آسپارتات آمینوترانسفراز

از جمله  )ALT (2آلانین ترانس آمیناز

های نشانگر برای عملکرد و یکپارچگی آنزیم

کبد هستند که برای تشخیص تظاهرات 

بالینی حاصل از سمیت حاد یا مزمن کبدی 

. با توجه به نقش (3)شوند استفاده می

ر کبد در متابولیسم بدن به نظ محوری

رسد رویکرد اولیه در پیشگیری از وقوع می

این پیامدها، اصلاح مسیرهای متابولیکی از 

های طریق تغییر رژیم غذایی، مصرف مکمل

 . (4)گیاهی و انجام فعالیت بدنی باشد 

دهد که تمرینات مطالعات بالینی نشان می

تواند استئاتوز ورزشی با شدت متوسط می

(. در 5،6کبدی را در بزرگسالان کاهش دهد )

واقع چهار هفته تمرین ورزشی با شدت 

                                                      
1. Aspartate Aminotransferase 

2. Alanine Aminotransferase 

( به مدت VO2peakدرصد  70متوسط )

در روز باعث کاهش اسیدهای  دقیقه 45-30

  چرب آزاد سرم، چربی احشایی و محتوای

کبدی در مردان و زنان چاق  گلیسریدتری

(. 5مبتلا به استئاتوز کبدی شده است )

همچنین نشان داده شده است که تمرینات 

ورزشی تناوبی با شدت بالا عملکرد کبد و 

  (.7،8متابولیسم گلوکز را بهبود می بخشد )

لیکن در خصوص اثرات این نوع تمرین بر کبد 

چرب غیر الکلی و مقایسه آن با تمرینات 

 تداومی مطالعات محدودی انجام شده است. 

های اخیراً استفاده از گیاهان دارویی و فراورده

آن به دلیل دردسترس بودن، صرفه اقتصادی 

و عوارض جانبی کمتر به منظور پیشگیری و 

ها و اختلالات مورد ماریدرمان بسیاری از بی

های . فراورده(9)توجه قرار گرفته است 

داشتن ویژگی  حاصل از گیاهان دارویی با

توانند در ضدالتهابی و آنتی اکسیدانی می

های کبدی ها از جمله بیماریبهبود بیماری

موثر باشند. امروزه گیاهان بسیاری با خاصیت 

 3حفاظت کبدی شناخته شده است. خار مریم

ت که از آن به عنوان از جمله این گیاهان اس

. کنندافزایش دهنده جریان صفرا یاد می

ی خار مریم شامل مواد شیمیای صارهع

ها است که در متنوعی از جمله فلاوولیگان

3. Silybum Marianum 
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. (10)شود نامیده می 1مجموع سیلیمارین

سیلیمارین مخلوطی از فلاوونوئیدهایی است 

که اثرات محافظت کبدی و آنتی اکسیدانی 

. سیلیمارین در (11)آن نشان داده شده است 

های مزمن بیماریدیگر و  درمان مسمومیت

. مطالعاتی وجود (12)باشد موثر میکبدی 

 راندارد که نشان می دهد سیلیمارین در بیما

NAFLD های کبدی، موجب کاهش آنزیم

بیومارکرهای سرم و بهبود نتایج سونوگرافی 

 .(13-15شده است )

مطالعات گسترده در رابطه با بنابراین با وجود 

( و 15نقش بهبود دهندگی سیلیمارین )

( بر کبد چرب غیر 16-18تمرینات ورزشی )

گردد که آیا این پرسش مطرح میالکلی، 

ی به همراه مصرف مکمل تمرینات هواز

توانند در بهبود کبد چرب سیلیمارین می

موجب هم افزایی شده و اثربخشی این 

اثرات مداخلات را تقویت نماید. در خصوص 

سیلیمارین بر و مصرف  توام تمرینات ورزشی

مطالعات های بافتی آن عملکرد کبد و ویژگی

بسیار محدود است. بر اساس جستجوی ما 

العه نشان داده شده است که تنها در یک مط

هفته تمرین هوازی با شدت متوسط در  8

تعامل با مصرف مکمل سیلیمارین موجب 

بهبود شاخص گلایسمیک و آنزیمهای کبدی 

                                                      
1. Silymarin 

شده است  2در مردان مبتلا به دیابت نوع 

تاثیر حاضر مطالعه در بنابراین  (. 19)

و تناوبی با شدت  تمرینات هوازی )تداومی

اه مصرف سیلیمارین بر آنزیم های به همر بالا(

-کبدی و تغییرات بافت شناختی کبد موش

مورد های صحرایی در معرض دگزامتازون 

  بررسی قرار گرفته است.

 

 پژوهش روش

چهل و نه سر موش : های پژوهشآزمودنی

صحرایی نر ویستار با میانگین وزن 

( از انستیتو پاستور گرم94/18±71/229)

خریداری و به محل نگهداری حیوانات  ایران

 انتقال یافت.دانشگاه مازندران آزمایشگاهی 

کلیه مراحل پژوهش براساس راهنمای 

استفاده و مراقبت از حیوانات آزمایشگاهی 

ی اخلاق دانشگاه تایید شده توسط کمیته

 با شناسهمازندران 

”IR.UMZ.REC.1399.018 ” .اجرا شد 

در حیوانات مورد استفاده در این پژوهش 

شرایط استاندارد ازمایشگاهی کنترل شده 

درصد و  55درجه سانتیگراد، رطوبت  1±22)

ساعت( در  12:12چرخه روشنایی به تاریکی 

سر در هر قفس( از  4های استاندارد )قفس

472720به ابعاد جنس پلی کربنات 
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نگهداری شدند. توری  متر با دربسانتی 

حیوانات بعد از یک هفته سازگاری با محیط 

گروه  2ابتدا به به طور تصادفی آزمایشگاه 

سر( و در معرض  7سالم )کنترل سالم، 

های سر( تقسیم شدند. موش 42دگزامتازون )

گروه  6 در معرض دگزامتازون سپس به

-1سر در هر گروه( تقسیم شدند:  7مختلف )

تمرین تناوبی   -3سیلیمارین  -2کنترل بیمار 

تمرین  -5تمرین تناوبی+ سیلیمارین  -4

  تمرین تداومی+ سیلیمارین. -6تداومی  

و آماده سازی و مصرف  القاء کبد چرب

 :سیلیمارین

به غیر از گروه کنترل سالم ها در تمامی گروه 

القاء کبد چرب توسط تزریق زیرپوستی 

( )شرکت دارویی 1DEXدگزامتازون )

گرم بر میلی 10داروپخش، ایران(، به میزان 

روز در موش 6کیلوگرم وزن بدن به مدت 

ابتدا پروتکل . (20)های صحرایی انجام شد 

سر موش  3القاء در یک مطالعه مقدماتی روی 

اجرا گردید. پس از اخذ تاییدات بافت شناسی 

سیلیمارین  و آنزیمی از این روش استفاده شد.

 محلول در سرمران( )باریچ اسانس، کاشان ای

های مصرف کننده به فیزیولوژی به گروه

گرم به ازای هر کیلوگرم از میلی 300میزان 

                                                      
1. Dexamethasone 

هفته گاواژ شد  8وزن بدن روزانه به مدت 

(21) . 

 :پروتکل تمرین

های تمرین پس از یک هفته حیوانات گروه

آشنایی با نوار گردان )سه جلسه در هفته، هر 

تمرین هوازی های دقیقه( پروتکل 10جلسه 

و تداومی را شروع کردند. با شدت بالا  تناوبی

ی وهله 6های تمرین تناوبی با شدت بالا، گروه

متر در دقیقه  40ای دویدن با سرعت دقیقه 3

 20ای با سرعت دقیقهو استراحت فعال سه

 درجه 15ها را با شیب متر در دقیقه بین وهله

ت، شیب و انجام دادند. در این پروتکل، سرع

صورت تدریجی افزایش پیدا مدت فعالیت به

متر در دقیقه شروع،  15کرد. سرعت اولیه با 

متر در دقیقه  بر اساس  2-1و در هر جلسه 

نوارگردان اضافه شد.  سرعتها بهتوانایی موش

متر در  40ی پنجم سرعت به در انتهای هفته

دقیقه رسید و تا پایان دوره تمرینی شدت 

ی ماند. سرعت نوار گردان در ریکاوری ثابت باق

متر در دقیقه شروع و  12فعال نیز با سرعت 

سرعت متر در دقیقه به 2-1هر هفته 

 8نوارگردان اضافه شد. تمرینات به مدت 

جلسه در هفته بود. تمرین  5هفته و تواتر آن 

 15متر بر دقیقه و شیب  20تداومی با سرعت 

ده با بود که از نظر مسافت طی ش درجه
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زمان تمرین تناوبی با شدت بالا برابر بود. مدت

ی اول شروع و دقیقه در هفته 12فعالیت از 

. (22)های آخر رسید دقیقه در هفته 54به 

 5دقیقه گرم کردن و  5هر جلسه شامل 

متر در دقیقه  10دقیقه سرد کردن با سرعت 

 بدون شیب بود.

 :گیری و نمونه برداری بافتیخون

منظور از بین بردن اثر حاد درپایان دوره، به 

ساعت بعد از  48ها نمونه گیریتمرین، 

و پس از ناشتایی شبانه آخرین جلسه تمرینی 

هوش کردن حیوانات با انجام شد. پس از بی

-5تزریق درون صفاقی ترکیبی از زایلازین )

گرم به ازای هر کیلوگرم از وزن بدن( میلی 3

گرم به ازای هر کیلوگرم میلی 50و کتامین )

از وزن بدن(، خون از قلب گرفته و به مدت 

قه دور در دقی 2800دقیقه و با سرعت  10

سانتریفیوژ گردید. سرم به دست آمده برای 

 -70انجام مراحل بعدی تحقیق در دمای 

گراد نگهداری شدند. همچنین درجه سانتی

بخشی از لوب کبد نیز برداشته توزین و سپس 

میانی به منظور ارزیابی بافت شناسی در 

به منظور تثبیت  درصد 10فرمالینمحلول 

 بافتی قرار داده شد.

 :ری متغیرهای پژوهشگیاندازه

توسط ALT و  ASTهای سطوح سرمی آنزیم

های تجاری )شرکت پارس آزمون( طبق کیت

و به روش رنگ دستورالعمل توضیح داده شده 

گیری شد. بعد از حداقل اندازهسنجی آنزیمی 

های کبد پارافینه شده و یک هفته نمونه

میکرون تهیه شد.  5مقاطعی با ضخامت 

توسط روش هماتوکسیلین  مقاطع تهیه شده 

های ائوزین رنگ آمیزی شدند. در نهایت لام

تهیه شده برای ارزیابی تغییرات بافت 

-وجود قطرات چربی در هپاتوسیت) شناختی

سلولهای التهابی، گشادی وجود ها، 

سینوزوئیدهای بین سلولی، هموراژ و آسیب 

  ( سلولی

با میکروسکوپ نوری )زایس، آلمان( با بزرگ  

 .برابر مورد بررسی قرار گرفتند 40یی نما

 تجزیه و تحلیل آماری

نرم  توسط حاصل نتایج تحلیل و تجزیه   

به  شد. نتایج انجام 24 نسخهSPSS افزار 

شده  انحراف استاندارد ارائه ±میانگین  صورت

بین مستقل جهت مقایسه  tاست. از آزمون 

 دو گروه کنترل سالم و بیمار استفاده شد.

از آزمون تحلیل واریانس دو سویه همچنین 

بررسی اثرات مجزا و تعاملی تمرین جهت 

ورزشی و مصرف سیلیمارین در گروههای در 

به  >05/0pاستفاده شد. معرض دگزامتازون 

  داری در نظر گرفته شد.عنوان سطح معنی

 هایافته

نشان داده شده  1ر شکل همانطور که د

مقادیر آنزیم آلانین آمینو ترانسفراز در گروه 

بالاترسالم نترل کنسبت به گروه کنترل بیمار 
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مستقل نیز نشان داد این  t. آزمون باشدمی 

 استتفاوت به لحاظ آماری معنادار 

(005/0p= ،64/3-t= آنزیم آسپارتات آمینو .)

نسبت به  کنترل بیمارترانسفراز نیز در گروه 

بطور معناداری بالاتر بود سالم گروه کنترل 

(03/0p= ،54/2-t= .) 

 

 

 

 

  
 

 در دو گروه کنترل سالم  و  کنترل بیمار ALTو  ASPمقادیر سرمی دو آنزیم  .1شکل 
(p≥05/0کننرل ) تفاوت معنادار نسبت به گروه*

 

نتایج آزمون تحلیل واریانس دو سویه نشان 

و  مصرف مکمل سیلیمارینتعاملی اثر داد 

معنادار  ASTسطوح آنزیم کبدی تمرین بر 

مصرف لیکن  (.=08/0p= ،65/2fباشد )مین

موجب کاهش معنادار مکمل سیلیمارین 

 شده است. ASTسطوح آنزیم کبدی 

(009/0p= ،26/7-f=.)  همچنین همانگونه

گردد سطوح آنزیم ملاحظه می 2که در شکل 

آسپارتات آمینو ترانسفراز در گروه تمرین 

تناوبی نسبت به گروه کنترل بطور معناداری 

(. مقدار این آنزیم در =002/0pبالاتر بود )

بی+سیلیمارین نیز نسبت به گروه تمرین تناو

گروه تمرین تناوبی بطور معناداری کاهش 

(.=001/0pیافته بود )
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 های در معرض دگزامتازوندر گروه ASTمقادیر سرمی آنزیم  .٢شکل 

 (p≥05/0)تفاوت معنادار با گروه تمرین تناوبی+ سیلیمارین **(، p≥05/0)تفاوت معنادار با گروه کنترل *

 

 

ر دمقادیر سرمی آنزیم آلانین آمینو ترانسفراز 

نشان داده شده است. نتایج آزمون  3شکل 

تعاملی اثر تحلیل واریانس دو سویه نشان داد 

 سطوح و تمرین بر  مصرف مکمل سیلیمارین

 =9/0pباشد )مینمعنادار  ALTآنزیم کبدی 

،006/0f=.)  موجب مصرف مکمل سیلیمارین

 شده است ALTسطوح آنزیم کبدی کاهش م

(017/0p= ،36/6f=.) 

در این مطالعه وجود قطرات چربی در 

ها، سلولهای التهابی، گشادی هپاتوسیت

سینوزوئیدهای بین سلولی، هموراژ و آسیب 

ارزیابی سلولی مورد ارزیابی قرار گرفت. 

حاکی الم سگروه کنترل  در کبد بافتی مقاطع

مشخص  کاملا حاشیه از ساختار طبیعی و

وح وض به هاباشد و هستهها میهپاتوسیت

های . علاوه براین، سلولبودند مشاهده قابل

و فاقد  داشتهکبدی نظم و انسجام طبیعی 

ها بودند هرگونه تجمع چربی در هپاتوسیت

(.A. قسمت 3 شکل)
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 های در معرض دگزامتازوندر گروه ALTمقادیر سرمی آنزیم  .٣شکل 

 

Bکنترل بیمار : Aکنترل سالم : 

  

مقطع بافت شناسی کبد موش صحرایی در دو گروه کنترل سالم و کنترل بیمار )رنگ آمیزی هماتوکسیلین و  .٤شکل 

: پرخونی.H: قطرات لیپیدی، LD: گشادی سینوزوئید، SD: سلوهای التهابی، IC . 40( بزرگنمایی H&Eائوزین )

اثرات بی  کنترل بیماردرحالی که در گروه 

نظمی و از هم گسیختگی سلولی به میزان 

قابل توجهی در بافت کبد درمقایسه با گروه 

افزایش یافته است. همچنین سالم کنترل 

شود که نشان وفور دیده میقطرات لیپیدی به 

از تجمع لیپیدها در بافت کبد دارد. علاوه 

 های آسیب دیده براین تخریب سلولی، هسته
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های التهابی در بافت کبد این گروه و سلول

شد. همچنین پرخونی همراه با مشاهده 

های خونی، پخش شدگی پراکندگی سلول

. 4خون و التهاب قابل روئیت هستند )شکل 

های دریافت در مقاطع گروه(. Bقسمت 

ن کننده دگزامتازون با مداخله هر دو نوع تمری

و سیلیمارین درجات کاهش تراکم قطرات 

 های التهابی، لیز سلولی، آسیبلیپیدی، سلول

هسته، پر خونی دیده شد که گواه بر روند رو 

 به بهبود اسیب بافتی حاصل از دگزامتازون با

طبیعی بافتی در این مداخلات دارد. ساختار 

های کبدی اغلب نواحی وجود داشت و سلول

با ساختار طبیعی همراه با هسته روشن و 

سیتوپلاسم منظم قابل مشاهده بودند. بااین 

حال، در بعضی نواحی، از هم گسیختگی و 

میزان فواصل بین سلولی و جداشدگی بافتی 

  شود.رؤیت می

نتایج نشان داد در نمونه های گروه تمرین 

تناوبی میزان پرخونی همراه با پراکندگی 

های خونی و پخش شدگی خون در سلول

ر ها بیشتر مشاهده شد. دمقایسه با دیگر گروه

های گروه تمرین تداومی نیز بر میزان نمونه

فواصل بین سلولی افزوده و ازهم گسیختگی 

در سیتوپلاسم سلول در برخی نواحی رؤیت 

 (..C-G. قسمت 4شد )شکل 

 

 

تفکیک و درجه بندی تغییرات پدیدآمده در 

های متغیرهای ارزیابی شده بافت کبد در گروه

 نشان داده شده  1مختلف در جدول شماره 

 3شدت تغییرات کمی شده از صفر تا است. 

، تغییرات 1)درجه صفر، عدم تغییر؛ درجه 

، 3، تغییرات متوسط و درجه 2خفیف؛ درجه 

ند که شامل تغییرات شدید( درجه بندی شد

تغییرات در شکل ظاهری سلول، شکل هسته 

 و تراکم سینوزوئیدها بودند.

 

  بحث

بیماری کبد چرب غیر الکلی یکی از اختلالات 

مزمن کبدی است که با افزایش تجمع چربی 

ترین شود و عمدهدر بافت کبد شناسایی می

-سطوح سرمی انزیمتظاهر بالینی آن افزایش 

های کبدی یعنی آسپارتات آمینوترانسفراز، 

-آلانین آمینوترانسفراز و آلکالین فسفاتاز می

مطالعه نشان داد که سطح  نتایج اینباشد. 

آلانین و سرمی آسپارتات آمینوترانسفراز 

نسبت به  کنترل بیمارآمینوترانسفراز در گروه 

این  .ه استافزایش داشت سالم گروه کنترل

دیگر مطالعات موجود همخوانی نتایج با نتایج 

(.24-26دارد )
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بیمار: کنترل  B سیلیمارین :C 

  
 E: تمرین تناوبی + سیلیمارین D: تمرین تناوبی

  

 G: تمرین تداومی + سیلیمارین F: تمرین تداومی

  

. گروه کنترل B(. 40( بزرگنمایی H&Eمقطع بافت شناسی کبد موش صحرایی )رنگ آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین ) .٤شکل 

. گروه تمرین Gگروه تمرین تداومی،  F.گروه تمرین تناوبی+ سیلیمارین،  E.گروه تمرین تناوبی،  D.گروه سیلیمارین،  C.بیمار ، 

تداومی+ سیلیمارین. فلش قرمز: پرخونی، فلش نارنجی: ورید مرکزی، فلش سبز: طناب کبدی و سینوزوئید، فلش بنفش: هسته 

ه: سلول آسیب دیده، فلش زرد: قطرات لیپید، فلش آبی: سلول التهابی.هپاتوسیت، فلش سیا
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 تفکیک و درجه بندی تغییرات پدید آمده در متغیرهای ارزیابی شده بافت کبد .1جدول 

 پرخونی گروه
سلول 

 التهابی
 سینوزوئید

آسیب 

 سلولی

آسیب  هسته

 دیده

قطرات 

 چربی

 0 0 0 1 1 0 کنترل سالم

 3 3 3 3 3 3 کنترل بیمار

 0 1 2 2 2 2 تمرین تناوبی

تمرین تناوبی+ 

 سیلیمارین

1 1 2 1 1 0 

 0 1 1 3 2 1 تمرین تداومی

تداومی+  تمرین

 سیلیمارین

1 2 1 1 1 0 

 0 1 1 2 2 1 سیلیمارین

بیانگر  1درجه بندی شده است. درجه صفر بیانگر عدم تغییر، درجه  3توضیح: تغییرات مشاهده شده از عدد صفر تا 

 .بیانگر تغییرات شدید می باشد 3ه بیانگر تغییرات متوسط و درج 2تغییرات خفیف، درجه 

افزایش چشمگیری در  در این مطالعات نیز

فسفاتاز  نیآلکالو  AST ،ALT سرمیسطح 

(ALP)1 نشان داده دگزامتازون  پس از تزریق

 نتایج بافت شناسی پژوهش حاضر. استشده 

، بی کنترل بیمارنشان داد که در گروه  نیز

نظمی و از هم گسیختگی به میزان قابل 

توجهی در بافت افزایش یافته است. تجمع 

بیش از حد چربی در کبد به شکل قطرات 

در مقایسه با گروه کنترل  فراوانیلیپیدی به 

یادی شود. همچنین میزان زسالم مشاهده می

های خونی پرخونی به همراه پراکندگی سلول

شود. مطالعات در فضای بین بافتی دیده می

های ترین مکانیسماند که عمدهنشان داده

اسیب رسان که تحت مسمومیت دارویی از 

شوند التهاب، جمله دگزامتازون فعال می

                                                      
1. Alkaline phosphatase 

پوپتوز هستند. شواهد آسیب اکسیداتیو و آ

ه است که حاصل از مطالعات نشان داد

دگزامتازون به عنوان القا کننده استرس 

تواند منجر به اختلال عملکرد اکسیداتیو، می

تجمع بیش در واقع . (26)میتوکندری شود 

ممکن است هموستاز سلولی را  ROSاز حد 

مختل کرده و منجر به آسیب و مرگ سلولی 

های آزاد عمدتا از طریق . رادیکال(27) شود

سیگینالینگ و تغییر در عملکرد مسیرهای 

واکنش با لیپیدها، اسیدهای نوکلئیک، 

ها سبب تغییر در عملکرد و ساختار پروتئین

-میROS شوند. از طرفیها میسلولها و اندام

های پیش تواند با فعال کردن سیتوکاین

التهابی سبب فعال شدن پاسخ های التهابی و 

بدتر شدن وضعیت اسیب در بافت در معرض 
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شوند. با ادامه این چرخه  گلوکوکورئیکوئید

معیوب و عدم مهار ان اسیب بافتی به شدت 

تواند در مواردی به نارسایی افزایش یافته و می

 بافتی نیز ختم شود. 

های کبدی با در تحقیق حاضر میزان آنزیم

سیلیمارین کاهش معناداری نسبت به گروه 

 نیز  1همکاران و ژو .نشان داد بیمارکنترل 

موشهای  در ASTو   ALTسطح دنددا نشان

، با تخریب کبدی مقاوم به انسولین و دچار

بطور معناداری کاهش  نسیلیماری مصرف

بعنوان یک آنتی  سیلیمارین. (28) یافته است

 میزان کاهش طریق از تواندمی اکسیدان

 مانند هیدروکسیل، آزاد هایرادیکال

افزایش  و هیدروژن پراکسید و سوپراکسید

 فعالیت تحریک و گلوتاتیون تولید تحریک

 باعث سموتازید اکسید های سوپرآنزیم

ی پراکسیداسیون لیپیدها از جلوگیری

 و شده سلول غشا یکپارچگی حفظ و غشایی

ممانعت  سلولی داخل هایآنزیم شدن از خارج

 آسیب باعث کاهش نتیجه در و بعمل آورده

که  این . ضمن(29،30) گردد کبد بافت به

 دنبال به و NF-κBژن  مهار با سیلیمارین

 التهابی پیش هایسیتوکین تولید کاهش آن

، 28)کند می آسیب محافظت برابر در کبد از

31 ،32).  

                                                      
1. Guo, et al 

نشان داد که همچنین مطالعه این نتایج  

 ASTو  ALTتمرین تداومی بر سطوح آنزیم 

اثری نداشته است. همسو با این نتایج 

-مطالعات متعددی وجود دارد که نشان می

ها با تمرین تغییری دهد سطوح این آنزیم

در مطالعه حاضر مقاطع  (.33نکرده است )

تمرین هوازی کاهش تراکم  بافتی گروه

های التهابی و قطرات لیپیدی، تعداد سلول

آسیب هسته سلول و کاهش پر خونی 

شود که گواه بر روند رو به بهبود مشاهده می

آسیب بافتی حاصل از دگزامتازون در پاسخ 

-هالس باشد. در این راستابه این مداخله می

نیز نشان دادند در بیماران  2ورث و همکاران

مبتلا به کبد چرب غیر الکلی میزان چربی 

هفته تمرین مقاومتی بطور  8کبد پس از 

معناداری کاهش داشته است در حالی که 

(. 18های کبدی تغییر نکرده بودند )آنزیم

بنابراین به این نکته نیز باید توجه داشت که 

تواند در غیاب چربی یمسطح این دو آنزیم 

اضافی درون کبدی،  بالا و بر عکس با وجود 

حضور چربی کبد در محدوده طبیعی باشند 

( لذا سطوح پلاسمایی 36-34)

 ضعیفی برای آمینوترانسفرازها شاخص

  نمایش چربی درون کبدی می باشد.

2. Hallsworth, et al 
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دهد تمرینات های موجود نشان میپژوهش

مطلوبی بر تناوبی هوازی با شدت بالا اثرات 

بهبود علایم بیماری کبد چرب غیر الکلی 

از طریق  HIIT(.37-41داشته است )

مکانیسمهای متعددی از جمله افزایش 

فعالیت آنزیم سیترات سنتاز و اکسیداسیون 

(، افزایش بیان 37) 1αPPARچربی، افزایش 

  کبدی PPARγژن گلوتاتیون پروکسیداز و 

ری کبد ( موجب افزایش عملکرد میتوکند38)

و در نتیجه بهبود استئاتوز کبدی شده است. 

نتایج کیفی حاصل از بررسی بافت شناختی 

مطالعه حاضر نیز نشان داد تعداد سلول 

التهابی، آسیب دیده و قطرات چربی در گروه 

تمرین تناوبی و تمرین تناوبی + سیلیمارین 

در مقایسه با کنترل بهبود یافته است. اما 

در گروه تمرین  ASTسطوح سرمی آنزیم 

تناوبی در مقایسه با گروه کنترل بیمار بالاتر 

بود. در توضیح چنین نتیجه متناقضی )بهبود 

ویژگی بافت شناختی و افزایش سطوح سرمی 

AST شاید این نکته را باید در نظر داشت )

که تزریق دگزامتازون موجب ایجاد آتروفی و 

د توانشود که نتیجه آن میآسیب عضلانی می

باشد  ALTو  ASTافزایش سطوح در گردش 

بنابراین شاید افزایش سطوح سرمی  .(42)

آنزیم مذکور در گروه تمرین با شدت بالا، 

                                                      
1. Hepatic Peroxisome Proliferator-

Activated Receptor α 

منشاء عضلانی داشته است. به عبارتی احتمالا 

تمرین شدید آسیب بافت عضلانی را در این 

گروه تشدید نموده است. البته از 

گیری محدودیتهای این پژوهش عدم اندازه

توانست آنزیم کراتین کیناز است که می

فرضیه مطرح شده را تقویت نماید. نکته دیگر 

آن که نشان داده شده است فعالیت شدید 

عضلانی موجب افزایش ترانس آمینازها و 

دیگر آنزیمهای عملکرد کبدی شده و سطوح 

روز پس از تمرین بالاتر از  7آنها حتی تا 

(. بنابراین این 43ماند )سطوح پایه باقی می

احتمال وجود دارد بالا بودن شدت تمرین در 

گروه تمرین تناوبی نسبت به تمرین تداومی 

 شده باشد.  ASTموجب افزایش سطوح 

 یریگ جهینت

دهد مصرف های مطالعه حاضر نشان مییافته

مکمل سیلیمارین و تمرین هوازی )تداومی و 

 تناوبی( بصورت مجزا و در ترکیب با یکدیگر

افت کبد بتواند موجب بهبود وضعیت می

های صحرایی مبتلا به کبد چرب غیر موش

 باشد. الکلی القاء شده با دگزامتازون

 تشکر 

 این انجام در که افرادی تمامی از وسیله بدین

 به وقدردانی تشکر نمودند، یاری ما را تحقیق

.می آید عمل
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Abstract 

Aim: The purpose of this study was to evaluate the effect of continuous and high intensity 

interval training with silymarin consumption on liver enzymes and histological modifications 

in rats with dexamethasone-induced nonalcoholic fatty liver disease. 

Method: Male rats (229.71 ± 18.94 g) were initially divided into 2 groups: normal (n=7) and 

exposed to dexamethasone (n=42). For induction of fatty liver, 10 mg.kg-1.d-1 dexamethasone 

was injected subcutaneously for 6 days. Dexamethasone group were then randomly divided into 

6 groups, As follows: control (C), Silymarin (S), continues training (CT), and continues training 

+ silymarin (CTS), high intensity interval training (HIT), high intensity interval training + 

Silymarin (HITS). Silymarin groups, received 300 mg. kg-1.d-1 of silymarin solution through 

gavage. Animals in high intensity interval training groups performed 3-min bouts at 40 m/min, 

interspersed by 3-min active recovery at a running velocity of 20 m/min on a motorized 

treadmill with 15% incline, repeated six times per session. Continues training groups performed 

steady state running at the same speed as the active recovery's speed in the HIT group. Liver 

histological examination was performed using haematoxylin and eosin staining of sections, and 

serum levels of alanine aminotransferase (ALT) and Aspartate transaminase (AST) were 

assayed using enzymatic colorimetric methods. Findings were analyzed by two-way analysis 

of variance test. 

Results: Liver histological findings of the dexamethasone group indicated hepatic steatosis 

compared with normal group. However, silymarin consumption and aerobic training were able 

to improve histological changes compared with control group. The results indicateted that the 

interactive effect of silymarin supplementation and training on serum AST and ALT levels was 

not significant. However, silymarin supplementation significantly reduced liver AST (p=0.009) 

and ALT (p=0.017) enzyme levels. Also, AST levels were significantly higher in HIT group 

than in the control group (p=0.002). The amount of this enzyme in the HITS was also 

significantly reduced compared to the HIT group (p=0.001).  

Conclusion: Silymarin supplementation and aerobic training (continuous and intermittent) 

separately and in combination may improve liver histological status of rats with 

dexamethasone-induced nonalcoholic fatty liver. It seems combination of training and 

silymarin has a greater benefits on liver tissue. 

Keywords: High Intensity Interval Training, Continuous Training, Silymarin, Aspartate 

Aminotransferase, Alanine Aminotransferase, Histology 
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