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شایعزمینه و هدف:  سن کبد چرب غیرالکلی یکی از  شیوع آن با افزایش  ست که  ترین اختلالات متابولیک در جوامع امروزی ا

سطوح طور قابل توجهی افزایش میبه شی بر  بافت  TNF-αیابد بنابراین هدف کلی این پژوهش تعیین اثر یک دوره فعالیت ورز
  .های مبتلا به کبد چرب غیر الکلی بودکبد موش

 نیانگیحدود دو سرررال با م سرررتارینژاد و یرالکلیکبد چرب غ یماریمبتلا به ب ریپ یهاسرررر موش 21منظور  نیبد کار: روش

گردان، به روش  نوار یای با محیط جدید و نحوه فعالیت روگرم پس از ورود به محیط پژوهش و آشنایی یک هفته 250-360یوزن
صادفی به  سالم، کنترل ب 3ت شدند: کنترل  سیم  صل ینی. برنامه تمرنیمار، تمریگروه تق  نیهفته بود که پروتکل تمر 8به مدت  یا

شد که در هفته آغاز نیبد یتداوم متر 1-2شروع و هر هفته به سرعت،  قهیدق 5زمان  قه،یمتر بر دق15با سرعت  نیصورت انجام 
. رسررید قهیدق 60 به و زمان قهیبر دق متر 20در هفته چهارم سرررعت به  کهیافزوده شررد به طور قهیدق 1-2 زیو به زمان ن قهیبر دق

 . انجام شد طرفه کی انسیوار زیها با استفاده از آزمون آنالداده لیو تحل هیجلسه در هفته بود. تجز 5تعداد جلسات 
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 .شد یرالکلیمبتلا به کبد چرب غ

سررالمند مبتلا به کبد چرب  یهادر بافت کبد موش TNF-αبا کاهش سررطوح  یهواز ناتیتمر رسرردیبه نظر م :گیرینتیجه
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Abstract   
 

Background & Aims: The primary aim of the present study was to determine the effect of an 

8-week aerobic exercise training program on the levels of tumor necrosis factor-alpha (TNF-

α) in the liver tissue of aged rats with non-alcoholic fatty liver disease. Given the central role 

of inflammation in the progression of NAFLD and the heightened inflammatory status 

associated with aging, this study sought to clarify whether regular physical activity could 

effectively attenuate hepatic inflammation in an aged experimental model. Specifically, this 

research aimed to evaluate the anti-inflammatory potential of continuous aerobic exercise by 

assessing changes in hepatic TNF-α expression following a structured treadmill training 

protocol. The selection of TNF-α as the primary outcome variable was based on its well-

established involvement in insulin resistance, hepatocellular apoptosis, and the progression 

from simple steatosis to more advanced stages of NAFLD. By focusing on liver tissue rather 

than circulating inflammatory markers, this study intended to provide more direct evidence of 

exercise-induced adaptations at the target organ level. Another important objective of this 

study was to address the gap in the literature regarding exercise interventions in aged 

populations with NAFLD. Aging is associated with reduced physiological adaptability, altered 

immune responses, and diminished regenerative capacity, which may influence the 

effectiveness of exercise as a therapeutic intervention. Therefore, examining the response of 

aged liver tissue to aerobic training is crucial for understanding whether exercise remains 

beneficial under these conditions. Furthermore, this study aimed to contribute to the growing 

body of evidence supporting lifestyle modifications as a cornerstone in the management of 

NAFLD. Pharmacological treatments for NAFLD remain limited, and long-term drug use may 

be associated with adverse effects, particularly in elderly individuals. Exercise, as a low-cost 

and accessible intervention, has the potential to improve liver health while also conferring 

systemic benefits, including improved cardiovascular fitness and metabolic control. By 

utilizing a controlled experimental design and a standardized exercise protocol, this study 

sought to isolate the specific effects of aerobic training on hepatic TNF-α levels. The findings 

of this research may help clarify the role of exercise in modulating inflammatory pathways in 

NAFLD and provide a scientific basis for recommending regular physical activity as part of 

preventive and therapeutic strategies for elderly individuals at risk of or suffering from 

NAFLD. 

Methods: Twenty-one aged Wistar rats (approximately 24 months old, weighing 250–360 g) 

with NAFLD were randomly divided into three groups: healthy control, NAFLD control, and 

exercise training. After one week of familiarization with the laboratory environment and 

treadmill running, the exercise group performed an aerobic continuous training program for 8 

weeks, 5 sessions per week. Training intensity gradually increased from 15 m/min for 5 

minutes in the first week to 20 m/min for 60 minutes by the fourth week and remained constant 

thereafter. Data were analyzed using one-way analysis of variance (ANOVA). 

Results:  The findings indicated that 8 weeks of regular aerobic exercise resulted in a 

significant reduction in hepatic TNF-α levels in aged rats with NAFLD compared to the 

NAFLD control group. 

Keywords 

Aerobic exercise, 

Non-alcoholic fatty liver 

disease, 

Inflammatory markers. 
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*This work is published under CC BY-NC-SA 3.0 licence. 

Conclusion:  The findings of the present study demonstrated that an 8-week program of 

regular aerobic exercise significantly reduced TNF-α levels in the liver tissue of aged rats with 

non-alcoholic fatty liver disease. This result highlights the potent anti-inflammatory effects of 

aerobic exercise and underscores its potential role in modulating key inflammatory mediators 

involved in the pathogenesis of NAFLD, particularly in the context of aging. The observed 

reduction in hepatic TNF-α may be attributed to several physiological mechanisms induced by 

regular exercise. Aerobic training is known to decrease visceral adiposity, which is a major 

source of pro-inflammatory cytokines. Additionally, exercise improves insulin sensitivity and 

enhances mitochondrial efficiency, thereby reducing oxidative stress and subsequent 

inflammatory signaling. These adaptations collectively contribute to a more favorable hepatic 

environment and may slow or prevent the progression of NAFLD. Importantly, the results 

suggest that despite age-related declines in physiological adaptability, the aged liver retains 

the capacity to respond positively to exercise-induced stimuli. This finding is particularly 

relevant given the increasing prevalence of NAFLD among elderly populations and the limited 

availability of effective pharmacological treatments. The ability of exercise to reduce hepatic 

inflammation without adverse side effects makes it an attractive therapeutic option for older 

individuals. The present study also reinforces the concept that exercise should be viewed not 

only as a means of improving physical fitness but also as a targeted intervention capable of 

influencing molecular and cellular processes within vital organs such as the liver. By reducing 

TNF-α levels, aerobic exercise may help attenuate insulin resistance, hepatocyte apoptosis, 

and fibrotic signaling pathways, thereby contributing to improved liver function and overall 

metabolic health. Nevertheless, certain limitations should be acknowledged. This study 

focused on a single inflammatory marker, and future research should explore additional 

cytokines and signaling pathways involved in NAFLD. Moreover, translating findings from 

animal models to human populations requires caution. Further studies in elderly humans are 

necessary to confirm the clinical relevance of these results and to determine optimal exercise 

modalities, intensities, and durations. In conclusion, the results of this study provide strong 

evidence that regular aerobic exercise exerts significant anti-inflammatory effects on liver 

tissue in aged rats with NAFLD. These findings support the incorporation of structured 

physical activity into preventive and therapeutic strategies aimed at managing NAFLD in the 

aging population and highlight the importance of exercise as a safe and effective non-

pharmacological intervention. 
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 مقدمه

ست که در  یعیطب یریس یسالمند شد ا از مراحل ر
 دهدیرخ م یو اجتماع یروان ،یجسممم ژهیو راتییآن تغ

خود به خود  یلیتحل راتییتغ یسالمند گر،یبه عبارت د
 یاسمممت که در آن قوا یبرگشمممت رقابلیغ روندهشیو پ

به یو روح یجسمممم بلهر دو  قا به  یاملاحظهطور  رو 
صان م سالمند همه .(1) گذاردینق  یهااندام یدر افراد 

 شوندیخود م فیظااز زوال در تمام و یبدن دچار درجات
 یدر سممالمند یادیمزمن ز یهایماریعلت ب نیو به هم
هدیرخ م مل ب د  ،یعروق-یقلب یهایماریکه شمممما

اسمممتنوان،  یو پوک تیمثل آرتر یاسممم لت یهایماریب
شندیم یرال لیسرطان و کبد چرب غ کبد چرب  .(2) با

سیمحدوده  یرال لیغ سوب چرب هایماریاز ب یعو  یاز ر
ش یدر کبد گرفته تا التهاب کبد سوب چرب ینا و  یاز ر

 یرال لیکبد چرب غ .(3) دشویرا شامل م یکبد روزیس
ضع کی ست که با افزا ینیبال تیو  هایمیمزمن آنز شیا

مشاهده شده  راتییکبد مشابه تغ شناسیو بافت یکبد
مقدار مصمر   یول شمود،یمشمن  م یال ل تیدر هپات

کبد  یبرا یبیاسممت که بتواند آسمم یزانیال ل کمتر از م
ترین کبد چرب غیرال لی ی ی از شممای . (4) دینما جادیا

اختلالات متابولیک در جوام  امروزی اسممت که شممیو  
یابد و طور قابل توجهی افزایش میآن با افزایش سممن به

تحرک بک زندگی کمعنوان ی ی از پیامدهای مهم سممبه
این  .(5) شممودهای غذایی پرکالری شممناخته میو رژیم

شممود فی از تغییرات پاتولوژیک را شممامل میبیماری طی
سلول ساده چربی در  شده که از تجم   های کبدی آغاز 

سیداتیو می سترس اک صورت تداوم التهاب و ا تواند و در 
. (6) منجر شود استئاتوهپاتیت، فیبروز و حتی سیروزبه 

های کلیدی در پیشممرفت این بیماری، ی ی از م انیسممم
های عال شممممدن مسمممیر ید  ف هابی و افزایش تول الت

نظیر فاکتور ن روز تومور التهابی های پیشسمممایتوکاین
عنوان ی ی از بممه TNF .(7) ( اسممممتTNFآلفمما )
های التهابی، نقش اسمماسممی در ایجاد ترین میانجیمهم

مقاومت به انسممولین، القای آپوپتوز سمملولی و تشممدید 
کند و افزایش سمم آ آن با آسممیب بافتی در کبد ایفا می

 شدت پیشرفت کبد چرب غیرال لی ارتباط مستقیم دارد
از سممموی دیگر، سممممالمنممدی خود بمما تغییرات  .(8)

عددی همراه  له آن اسمممتفیزیولوژیک مت ها که از جم
فزایش التهاب سممیسممتمیک خفیف و مزمن توان به امی

سوم به  سن»مو سته به  شاره کرد« التهاب واب  نیا. (9) ا
ضع سخ تواندیم تیو شد یالتهاب یهاپا کرده  دیکبد را ت

ند پ ما  یکبد چرب را تسمممر شمممرفتیو رو  .(10) دین
گر که بتوانند سممم آ بنابراین، بررسمممی عوامل مداخله

را در بافت کبد سممالمندان  TNFویژه بیان التهاب و به
کمماهش دهنممد، از اهمیممت علمی و کمماربردی بممالایی 

 .برخوردار است
به یت ورزشمممی  عال یک راه ار غیر دارویی، ف عنوان 

ندی بر بهبود کم نه و در دسمممترس، اترات سمممودم هزی
ترکیب بدنی، افزایش حسمماسممیت به انسممولین و تعدیل 

م العات  .(11) های التهابی نشمممان داده اسمممتپاسمممخ
تواند از متعددی بیانگر آن هسممتند که ورزم منظم می

طریق کمماهش توده چربی احشممممایی، بهبود عمل رد 
رسممانی التهابی، میتوکندریایی و تنظیم مسممیرهای پیام

سایتوکاین  .(12) التهابی را کاهش دهدهای پیشس آ 
ها در خصممموث اتر دقیق یک با این حال، نتایج پژوهش

شی بر میزان  ویژه بافت کبد، به TNFدوره فعالیت ورز
مدل بد چرب غیرال لی، در  به ک ند مبتلا  های سمممالم

افزون بر . (13) همچنان محدود و گاه متناقض اسمممت
این، پاسمخ بافت کبد سمالمند به تمرین ورزشمی مم ن 
است به دلیل تغییرات وابسته به سن در سیستم ایمنی 

 .(14) و ظرفیت ترمیمی با افراد جوان متفاوت باشد
بر این اسمماس، تعیین اتر یک دوره فعالیت ورزشممی بر 

های سمممالمند مبتلا به بافت کبد موم TNFسممم و  
تر شمممدن نقش تواند به روشمممنغیرال لی میکبد چرب 

مداخلات ورزشممی در تعدیل التهاب کبدی و پیشممگیری 
از پیشرفت این بیماری کمک کند. نتایج چنین پژوهشی 

ند علاوه بر گسمممترم دانش موجود در زمینمه می توا
سممماز طراحی سمممازوکارهای ضمممدالتهابی ورزم، زمینه
شگیرانه و درمانی مؤترتر برا ی کنترل کبد راهبردهای پی

 .در جمعیت سالمند باشد غیرال لیچرب 
 

 کارروش 
ضر از نو  تجربی می شد. پژوهش حا نمونه آماری با

ستار حدود دو طر  پژوهشی موم سن نژاد وی های نر م
یانگین وزنی  با م ند. این  300-250سممممال  گرم بود

هداری  ناب در مرکز پرورم و نگ نات پس از انت حیوا
حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه تهران و آشنایی با پروت ل 

سممر در هر گروه(   7گروه تقسممیم شممدند ) 3تمرین به 
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تقال حیوانات پس از انتمرین.، کنترل بیمار، کنترل سالم
شگاه در قفس هایی از جنس پلی کربنات، دمای به آزمای

درصممد و  55 ± 5درجه سممانتی گراد، رطوبت  22 ± 2
شنایی به تاری ی  سب قرار  12 12چرخه رو با تهویه منا

در تمام مراحل پژوهش، آب مورد نیاز حیوان به گرفتند. 
میلی لیتری ویژۀ حیوانات  500صمممورت آزاد در ب ری 

 یشگاهی در دسترس آنها بود.آزما

های قرار گرفته قبل از شممرو  پروت ل اصمملی آزمودنی
در گروه تمرین به منظور آشمممنایی با چگونگی فعالیت 

 5جلسممه به مدت  5توسممت تردمیل در یک هفته طی 
متر بر دقیقه با شمممیب صمممفر  8-10دقیقه با سمممرعت 

هفته بود  8فعالیت داشت. برنامه تمرینی اصلی به مدت 
ه پروت ل تمرین بدین صممورت بود که در هفته آغازین ک

دقیقه شممرو  و هر  5متر بر دقیقه زمان  15با سممرعت 
به سمممرعت  ته  مان نیز  1-2هف به ز قه و   2متر بر دقی

سرعت  شد، به طوری که در هفته چهارم  دقیقه افزوده 
تعداد  .رسمممیددقیقه  60 به متر بر دقیقه و زمان 20به 

ه بود. هشت هفته بعد از اجرای جلسه در هفت 5جلسات 
تحقیق تمام حیوانات با شمرایت کاملا مشمابه و به دنبال 

سمماعت پس از آخرین  48سمماعت ناشممتایی و  12تا  10
حاد  حذ  اترات  هت  قات )ج جلسمممه تمرینی و تزری

میلی گرم  60تمرین( با تزریق داخل صمممفاقی کتامین )
باز 5بازای هر کیلوگرم( و زایلوزین ) ای هر میلی گرم 

بیهوم و فدا شدند. پس  2بر  5کیلوگرم وزن( با نسبت 
سینه بافت کبد به دقت جدا و پس از  سه  ش افتن قف از 

شو با آب مق ر و توزین وزن در دمای  ست فریز  -70ش
برای به روم الایزا اندازه گیری شدند.  TNFکه  شدند

بررسمممی تغییرات معنی داری متغیر تحقیق، بین گروه 
یک  یانس  نالیز وار فههای منتلف، از روم آ و در  طر

صورت مشاهده تفاوت معنی دار آماری از آزمون تعقیبی 
توکی جهت تعیین محل اختلا  بین گروهی اسمممتفاده 

سبات  س آ معنا داری برای تمام محا در  P<05/0شد. 

ملیات آماری با اسممتفاده از نرم نظر گرفته شممد. کلیه ع
 .انجام شد 20نسنه  SPSSافزار 
 

 هایافته
 بافت کبد TNFسممم و  میانگین و انحرا  معیار 

سممر موم( در  7گروه های منتلف پژوهش )هر گروه با 
دهد که ارائه شمممده اسمممت. نتایج نشمممان می 1جدول 
در گروه بیمار و کمترین س و   TNFس و   بیشترین

 .کنترل مشاهده شد آن در گروه

تایج تحلیل واریانس یک طرفه بر   TNFسممم و  ن
ست.  2گروه های منتلف پژوهش در جدول  شده ا ارائه 

( و معنادار بودن آن در 5/9محاسمممبه شمممده ) Fارزم 
س و  =000/0Pس آ  ، بیانگر وجود تفاوت معنی دار 
TNF  بد فت ک های با پژوهش  منتلفدر بین گروه 
 .است

در گروه ها با آزمون  TNFنتایج مقایسه  3در جدول 

ست.  شده ا شان داده  س و یافتهتعقیبی توکی ن  های 
TNF های مسمممن مبتلا به کبد چرب بافت کبد موم

کاهش های  غیرال لی نشمممان داد  ناداری در گروه  مع
 .تمرین در مقایسه با گروه بیمار مشاهده شد

بافت کبد  TNF-αشاخص های مرکزی و پراکندگی سطوح  -1جدول 

 )پیکو گرم/ میلی گرم(

 سر(7تمرین  ) سر(7بیمار ) سر(7کنترل سالم  )  گروه

 4/17 6/24 47/12 میانگین

 9/2 3/5 6/1 انحراف معیار

 

 TNF-α طرفه سطوح کینتایج آزمون تحلیل واریانس  -3جدول 

 تمرین بیمار سالم -کنترل گروه

 --- سالم -کنترل
1/12 =M 

000/0 =p * 
99/4 =M 

189/0 =p 

  بیمار
------- 

 
1/7 =M 

019/0 =p* 

 -----   تمرین

 *: معنی داری اختلاف.

 

 TNF-α طرفه سطوح کینتایج آزمون تحلیل واریانس  -2جدول 

 pارزش  Fارزش  میانگین مربعات درجات آزادی SSمجموع مربعات  منابع تغییر

 656/145 5 279/728 بین گرو هی

 33/15 36 107/552 درون گروهی 000/0* 5/9

  41 386/1280 جمع کل
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 بحث
بروز  موجب چاقی که اندداده نشمممان فراوان تحقیقات

 نو  دیابت خونی، پرفشممار قبیل از گوناگونی هایبیماری
. نتیجه شممودمی کبد چرب غیرال لی به ابتلا و افزایش 2

( و Krycer) کری ر به دسمممت آمده با نتیجه تحقیقات
قت، (5)( 2010هم اران ) ( و هم اران Tarighat) طری

 جینتا نیا نییدر تب. باشمممدهمسمممو می (13)( 2012)
جاییداشمممت که،  انیتوان بیم خ ر بودن و بی کهازآن

به هم چنین موتر بودن درمان دارویی در بیماران مبتلا 
ست و به دلیل این ه چاقی کبد چرب غیرال لی ق عی نی

نابراین  به این بیماری اسمممت، ب با ابتلا  باط قوی  در ارت
درمانی روم  ترینگی اولین و مهمتغییرات سمممبک زند

سوب می کاهش تدریجی  .(15) شوددر این بیماری مح
کاهش  هت  بدنی ج یت  عال اسمممترس وزن، افزایش ف

بد چرب  ماری ک مانی معمول بی یداتیو روم در اکسممم
های درمانی غیرال لی هسمممتند و اسمممتفاده از این روم

های کبدی، کاهش تجم  چربی در منجر به بهبود آنزیم
کبد و در بعضمممی موارد کاهش درجه التهاب و فیبروز 

 TNF در م العه حاضممر سمم و  .(11) شممودکبد می
های مسممن مبتلا به کبد چرب غیرال لی بافت کبد موم

های تمرین در  ناداری در گروه  کاهش مع نشمممان داد 
 منظم تمریناتمقایسمممه با گروه بیمار مشممماهده شمممد. 

 تاتیر مصمرفی، انرژی سماز سموخت و افزایش با ورزشمی
 از ناشی عوارض و چاقی درمان  و گیریپیش در بسزایی

 پیش مهم هایسممایتوکاین ی ی از TNF .(6) دارد آن
ست، التهابی سیار نزدی ی ارتباط که ا صد میزان با ب  در
تابولیسمممم و چربی باط بین  م و  TNFانرژی دارد. ارت

 که ایگونه به اسممت بسممیار پیچیده انرژی متابولیسممم
 و سوخت افزایش در خون موجب TNFغلظت  افزایش
 وزن کاهش و حال اسممتراحت در مصممرفی انرژی و سمماز
و  (Chaudhuryچممائودری )پژوهش  در. (3)شمممود می

 اجرای از قبل لاغر گروه TNFمیزان  (2017هم اران )
شی برنامه سیار ورز  تواندمی که از گروه چاق بود بالاتر ب

ساز افزایش بیانگر نوعی به شد سوخت و  افزایش با که با
صرفی انرژی ست. پس وزن کاهش و م  ماه دو از همراه ا
سممرمی  که غلظت شممد مشمماهده هوازی تمرینی برنامه

TNF ست. چاق گروه در شته ا  افزایش علت افزایش دا

شد هورمونی-عصبی فاکتورهای به مربوط تواندمی آن  با
ند که قات اتر لپتین چون بر هم قادر گذارد. تحقی  ب

بدنی  فعالیت و ورزم اسمممت که داده نشمممان گذشمممته
ذخممایر  و همماکورتیزول، کممات ويمین میزان تواننممدمی

به  تغییرات این که دهد قرار تأتیر را تحت کربوهیدرات
به ند TNFافزایش  به منجر خود نو  تحقیق. (1) گرد
شان2015هم ارانش ) و (Zheng) ژنگ  تأتیر که داد ( ن

 درصممد 65تا  60 شممدت با هوازی تمرین سممه سمماعت
vo2max  منجر به افزایش میزانTNF آنها .شممودمی 

 و ساز و سوخت میزان تغییرات افزایش به را افزایش این
. (14) دادند نسممبت ورزم از ناشممی هورمونی-عصممبی و

پیچیده  بسیار ورزم به هاسایتوکین شآتر هایم انیزم
 تازگی اند بهنشمممده شمممناخته خوبی به تاکنون و بوده

 آن از ناشیاب الته و عضلانی آسیب است مشن  شده
 هممایپروتئین اجزای برخورد اسممممت موجممب مم ن

 و هافیبروبلاسممت با آسممیب دیده عضمملات خردشممده
. (7) ها شمممودسمممایتوکین رهایش و سمممفید هایگلبول

 رهایش با هاسممایتوکین دادند ترشممآ نشممان اهبررسممی
بهمرتبت می اسمممترس هایهورمون  که طوریباشمممد. 
گام بدن حرارت افزایش یت هن عال هایش ف  ورزشمممی ر

و همچنین در  بردمی بممالا را اسمممترس هورمونهممای
 تواندمی بدنی فعالیتکه  است شده داده نشانتحقیقات 
 ذخایر و هاکات ولامین اسمممتراحتی کورتیزول، سممم و 

 به تغییرات این که دهد تأتیر قرار تحت را کربوهیدرات
 .(10) گرددمی TNFتغییر  به منجر خود نوبه
 

 یریگیجهنت
تا هدیپژوهش نشممممان م نیا جیدر مجمو ، ن که  د

س و  در بافت کبد   TNF-α تمرینات هوازی با کاهش 
های سمممالمند مبتلا به کبد چرب غیرال لی، اترات موم

 دادند نشان نتایجکند. ضدالتهابی بر بافت کبد اعمال می
شآ که سترس هایهورمون رهایش با هاسایتوکین تر  ا

دهد که فعالیت ها نشممان میاین یافته. باشممدمرتبت می
بهبدنی منظم می ند  یک راه ار غیر توا دارویی عنوان 

شرفت  شگیری از پی مؤتر برای کاهش التهاب کبدی و پی
کبد چرب غیرال لی در سمممالمندان مورد اسمممتفاده قرار 

 .گیرد
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