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Abstract  

Aim:       Kidney damage is a global health challenge today. The overall objective is to compare 

the effect of a period of aerobic exercise and supplementation with hydroalcoholic extract of 

date palm pollen on the expression of miR-141, miR-143, and miR-223 in kidney tissue induced 

by cadmium chloride in male rats.    Method:  In this experimental study, 48 healthy adult male 

Wistar rats with a weight range of 250±30 grams and age of 12 weeks were examined. The rats 

were randomly divided into 6 groups: (Healthy) group, Control, Cadmium Chloride, Exercise,  

Palm Pollen 200, and Palm Pollen 400. To induce kidney damage, cadmium chloride was 

administered daily at a dose of 3 mg/kg body weight of the rat (diluted with distilled water) by 

gavage. Aerobic exercise consisted of running on a treadmill at a speed of 27 meters per minute,  
5 days a week, with one minute added to the exercise each day. The rats were anesthetized with 

diethyl ether, and kidney tissue was removed by making an incision in the abdominal area and 

transferred to the laboratory for variable measurement..   Results:  n the kidney tissue, there was  

a significant difference in the gene expression levels of miR-141 (P=0.001), miR-143 (P=0.013), 

and miR-223 (P=0.001) between the research groups. Also, the results of the post hoc test 

showed that exercise led to a significant increase in the expression of miR-141 and miR-223 

genes and a significant decrease in miR-143 in the kidney tissue.   Conclusion:  Cadmium 

reduces the expression of miR-143 and increases miR-223 and miR-141 genes in the kidney 

tissue of rats, but aerobic exercise and consumption of hydroalcoholic extract of palm pollen 

could neutralize the effects of cadmium on the factors and increase their expression, and provide 

homeostasis in the kidney tissue. 
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Extended abstract  

Background 

The kidneys play a crucial role in maintaining homeostasis, regulating body fluids, and eliminating metabolic waste 

products. Chronic Kidney Disease (CKD) is strongly associated with lifestyle factors, physical activity levels, and dietary 

patterns. Additionally, exposure to harmful environmental elements—such as cadmium, which enters the body through 

industrial pollution and tobacco consumption—can significantly impair renal function. One of the early diagnostic 

approaches in CKD pathology involves the use of short, non-coding RNAs known as microRNAs, which regulate post-

transcriptional gene expression. Changes in the expression of kidney-related microRNAs such as miR-141, miR-143, and 

miR-223 have shown positive responses to regular physical activity and the consumption of hydroalcoholic date palm 

pollen extract, suggesting the need for further investigation of these non -pharmacological strategies in patients.The 

beneficial effects of exercise training on kidney function have been demonstrated through hemod ynamic adaptations. In 

one study, Aliakbari et al. reported that aerobic exercise combined with hydroalcoholic date palm pollen extract can 

influence miR-223 expression, indicating that these non-drug interventions may help reduce metabolic risk factors and 

organ dysfunction. Yu et al. (2013) highlighted the regulatory role of miR-141 on the untranslated 3′UTR region of 

CDC25B during nephrogenesis in renal cells. Moreover, in 2021, Sargazi and colleagues reported an association between 

miR-143 and CKD in Iran, noting that this microRNA can alter the metabolic characteristics of renal cells. 

Materials and Methods 

The present study was an experimental and fundamental investigation conducted in accordance with international 

guidelines. All ethical principles were approved by the Ethics Committee of Qom University under the code 

IR.QOM.REC.1401-006. A total of 48 healthy adult male Wistar rats (12 weeks old) with a body weight range of 250 ± 

30 g were examined. The rats were randomly assigned into six groups: intact (healthy), control, cadmium chloride, 

exercise, 200 mg/kg date palm pollen, and 400 mg/kg date palm pollen.  To induce renal injury, cadmium chloride was 

administered daily via gavage at a  dose of 3 mg/kg body weight (diluted in distilled water). The aerobic training protocol 

consisted of treadmill running at a  speed of 27 m/min, with one minute added to the runn ing duration each day. At the 

end of the protocol, the animals were anesthetized using diethyl ether, and kidney tissues were extracted through an 

abdominal incision and transferred to the laboratory for measurement of biochemical and molecular variables. 

Training Protocol: 

The rats underwent five weeks of aerobic training. Each session included a warm -up at 5 m/min, followed by the main 

training bout, and ended with a five-minute cool-down. Training was performed five sessions per week, beginning with  

16 minutes of treadmill running at 27 m/min, with daily increments of one minute until the end of the third week (30 

minutes per session). During the fourth and fifth weeks, to maintain training load and volume, each session lasted 30 

minutes at a  constant speed of 27 m/min. 

Findings: 

In kidney tissue, the expression levels of miR-141 (P = 0.001), miR-143 (P = 0.013), and miR-223 (P = 0.001) showed 

significant differences among the experimental groups. Post-hoc analysis further indicated that aerobic exercise resulted 

in a significant increase in the expression of miR-141 and miR-223, while a significant decrease in miR-143 expression 

was observed in the kidney tissue. 

Results: 

Statistical analysis showed significant differences in the expression levels of miR-141 (P= 0.001, F=1.78), miR-143 (P= 

0.013, F=3.06), and miR-223 (P=0.001, F=1.67) among the experimental groups. Post-hoc Bonferroni tests indicated that 

miR-141 expression differed significantly between the cadmium group and the control (P=0.001), exercise (P=  0.01), 

cadmium + exercise (P= 0.001), date palm pollen 200 mg/kg (P= 0.001), and date palm pollen 400 mg/kg (P=  0.001) 

groups. A significant difference was also observed between the control and exercise groups (P= 0.04) for miR-141 

expression. 

For miR-143, significant differences were found between the cadmium group and the control (P = 0.01), exercise (P = 

0.01), date palm pollen 200 mg/kg (P=  0.017), and date palm pollen 400 mg/kg (P= 0.014) groups, as well as between 

the control and exercise groups (P= 0.04). 

Regarding miR-223, Bonferroni post-hoc tests showed significant differences between the cadmium group and the control 

(P= 0.001), exercise (P=  0.001), date palm pollen 200 mg/kg (P= 0.001), and date palm pollen 400 mg/kg (P = 0.001) 

groups, and a difference was also observed between the control and exercise groups (P= 0.045). No significant differences 
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were observed between the date palm pollen 200 mg/kg and 400 mg/kg groups for miR-141 (P= 0.87), miR-143 (P= 1), 

and miR-223 (P= 0.99). 

Conclusion: 

The present study indicates that the presence of heavy metals, such as cadmium, in the human life cycle may increase the 

risk of acute kidney injury. Supplementation with date palm pollen combined with exercise leads to an increase in the 

expression of certain miRNAs. Although cadmium administration reduced the expression of miR-141, miR-143, and 

miR-223 in rat kidney tissue, aerobic exercise prevented this decline and even enhanced gene expression in the measured 

variables compared to the other experimenta l groups. Furthermore, supplementation with date palm pollen at a  dose of 

400 mg/kg mitigated cadmium-induced reductions, helped maintain a balance relative to the control group, and promoted 

homeostasis in the body. 

Article message: 

Aerobic exercise combined with date palm pollen supplementation can effectively modulate kidney related microRNAs, 

mitigating cadmium induced renal damage, and represents a promising non pharmacological strategy to preserve renal 

function and cellular homeostasis. 

Ethical considerations: 

 All procedures were conducted in accordance with research ethics principles and approved by the Ethics Committee of 

Qom University (IR.QOM.REC.1399.023). Animal care and experimental protocols followed the Helsinki 1984 

guidelines for the care and use of laboratory animals. 
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پس از مصرف مکمل کلیه آسیب دیده بافت   miR -223 و miR- 141    ،miR -143تغییرات بیان  

 درموش های رت ویستار هوازیگرده نخل و تمرین 

 

2، میترا سلمانی دلشاد 2نسیبه نظری ،2زهرا رحمتی  ،1*امیر دلشاد
 

 18/08/1404 تاریخ پذیرش:                15/05/1404تاریخ دریافت:  

 چکیده

هدف کلی مقایسه  اثر یکی از چالش های بهداشت جهانی است  آسیب های  کلیوی امروزه  هدف:
 -miR  ،143 -141یک  دوره تمرین هوازی و مکمل گیری عصاره هیدروالکلی نخل خرما بر بیان

miR  223و - miR باشد. های صحرایی نر میدر  بافت کلیه  القا شده با کلرید کادمیوم در  موش

سر موش صحرایی نر نژاد ویستار بالغ و سالم با دامنه  48در این مطالعه تجربی  روش پژوهش
صورت تصادفی ساده ها بههفته مورد بررسی قرار گرفته است. موش 12گرم و سن  250±30وزنی 

تقسیم  400گرده نخل  و  200گروه: گروه )سالم(، کنترل، کلرید کادمیوم، ورزش، گرده نخل  6به 
بندی شدند. جهت ایجاد آسیب کلیوی روزانه کلرید کادمیوم را در دوز سه میلی گرم بر کیلو گرم وزن 

صورت گاواژ دریافت کردند. تمرین هوازی شامل دویدن بر بدن موش )رقیق شده با آب مقطر(را به
بود و روزی یک دقیقه به تمرین اضافه روز در هفته   5  متر در دقیقه 27روی نوارگردان با سرعت 

ها توسط دی ایتل اتر بیهوش و بافت کلیه با ایجاد برش در ناحیه شکمی، خارج و برای شد موش

-141میزان بیان ژن بافت کلیهدر  ها:یافتهاندازه گیری متغییر ها به آزمایشگاه منتقل شد.
mir(001/0P=،)143 - miR (013/0P= و )223- miR (001/0P=بین گروه تحقیقی )  تفاوت

داری وجود دارد هم چنین نتایج آزمون تعقیبی نشان داد، تمرین منجر به افزایش معنی دار بیان معنی
و دربافت کلیه دیده می شود  miR -143و کاهش معنی دار miR 223- miR -141ژن 

در  miR -141و  miR – 223وافزایش miR -143 کادمیوم باعث کاهش بیان ژن گیری:نتیجه.
ها شده اما  تمرین هوازی و مصرف عصاره هیدروالکلی گرده نخل توانست اثرات بافت کلیه موش

کادمیوم را بر فاکتورها خنثی و بیان آن ها را  افزایش و شرایط هموستاز را در بافت کلیه فراهم سازد 
. 

 .، گرده نخل، کلیه miR -141 ،miR -143، miR -223تمرین هوازی، های کلیدی: واژه 
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 مقدمه
حساس  1شبکه عروقی گسترده در کلیه ها نسبت به تغییرات میکرواسکولار

زیرا نقش مهمی چون تنظیم دقیق فشار مایعات، میزان  می باشند
فیلتراسیون گلومرولی، تنظیم گردش خون و دفع مواد زائد را به عهده 

کاهش  .(1داشته که موجب پایداری و هموستاز سیستم ایمنی بدن میشود)
( را به Acute kidney injury) AKI عملکرد کلیه ها، آسیب حاد کلیوی 

همراه دارد که تداوم این روند پس از چند ماه منجر به بیماری مزمن 
شود که امروزه یکی  ( می Choronic Kidney disease)  CKD کلیوی 

میلیون نفر در سراسر  800از چالش های بهداشت جهانی است و بیش از 
و بیماری  AKI(. از جمله عوامل موثر در بروز 2مبتلا هستند) دنیا به آن

در محیط زندگی است،  2گینی چون کادمیومهای کلیوی وجود فلزات سن 
یا به دلیل دفع  ،لودگی های صنعتیکادمیوم از طریق مصرف دخانیات و آ

نامناسب این ماده در خاک و انتقال به چرخه رشد گیاهان و سبد غذایی 
بندی زا دسته(. این ماده سمی در گروه مواد سرطان3شود)وارد بدن می

ایمنی،  عروقی،های قلبیسلامت سیستمآن بر شده و اثرات نامطلوب
عصبی و تولید مثل تایید شده است. تجمع کادمیوم در بدن منجر به اثرات 

و ایجاد اختلال در سیستم  جبران ناپذیر در بافت کلیه ها، عملکرد سلول ها
   شودمی  DNAحتی ایجاد استرس اکسیداتیو و آسیب فشار خون و جریان،

(4 .)miRNAs  گروهی ازRNA  22که از میباشند های غیرکد کننده 
نوکلئوتید تشکیل شده اند و بیان ژن پس از رونویسی را تنظیم کرده و در 

در مایعات  ی، آپوپتوز و تکثیر آن نقش دارند و همچنینرشد سلول
به راحتی قابل شناسایی  ،مختلف مثل ادرار و خون وجود داشته  بیولوژیکی

(. 5را در مرحله ابتدایی ممکن می سازد) CKDو تشخیص زودهنگام بوده 
 AKIبنابراین یکی از بهترین روش های آسیب شناسی و تشخیص  

های نشانگر  miRNAs باشد.می miRNAsزیستیاستفاده از نشانگرهای 
باشند که به طور بالقوه در پیش آگاهی آسیب های حاد یا مزمن کلیه می

کننده فرایندهای سلولی دخیل بوده و تنظیم طیف وسیعی ازدرقابل توجهی
اختلال در بیان آنها آسیب  شوند.ری در بیان ژن ها محسوب میهای محو

یشتر به صورت ب  miRNAs گروه جدی در سلول و اندام را بدنبال دارد.
مستقل از طریق پروموتور های خود رونویسی میشوند تا از تداخل با 

دهد رونوشت های کد کننده پروتئین جلوگیری کنند. مطالعات نشان می
 (AKI)کلیوی آسیب حاد درهای مرتبط با مکانیسم miRNAsاین ازبرخی

های پاتولوژیکی که شامل رسوب ماتریکس خارج سلولی، افزایش با ویژگی
باشد توبولو بینابینی میتولید فیبرهای کلاژن، گلومرولو اسکلروز و فیبروز

 

1
 . microvascular 

2
 .cadmium 

3
 . Fariyike 

4
 . Barbagallo 

در کلیه های سالم انسان شناسایی  miRNAs 669و حدود باشندمیمرتبط 
 (. 6شده است)

141- miR200خانواده بخشی از-miR های کرواساس مکان است و بر 

در  miR-200د. خانواده شومیبندی ها طبقهرار گرفتن آنتوالی قموزومی و
و  1کروموزوم های پلی سیسترونیک واقع در  pri-miRNAدو رونوشت 

در عملکرد اندام  miRNAاند و  الگوهای مشخصی از گرفتهانسان قرار 12
مسیر سیگنالینگ ارسالی به بافت در اند که نشان دادههای بدنها و دستگاه

-تنظیم می ها با اعمال تغییرات محیطی مثل تغذیه و تمرینات اختصاصی
مثل  SmiRNAشوند. محققین پاسخ به سازگاری تمرین را نسبت به برخی

141-miR های سرطانی ،آپوپتوز تکثیر سلولکه درکرده و دریافتندبررسی
( 2018و همکارانش)3(. فاریکه 7می باشد)و تغییرات مهم سلولی دخیل

در موش های چاق منجر به اختلال miR -141گرفتند، افزایش بیان نتیجه
عملکرد میتوکندری می شود و ممکن است تاثیر منفی در سلامت 

کند که شناخت  استخوان، غضروف ها و عضلات داشته باشد و عنوان می
نیازمند توجه  miR-200&miR-141تنظیم درون سلولی متابولیسم گروه 

و ممکن است اهداف مناسبی در پیشگیری و درمان بیماری  بیشتر هستند
 (.8های دژنراتیو باشند)

 223- miR یکی دیگر ازmiRNAs باشد و برای اولین  مرتبط با کلیه می
 Xو ژن های آن در کروموزوم  ( qPCR)ای پلیمراز در واکنش زنجیرهبار 

( 2024همکاران)و 4گردید. بارباگلوو معرفیگاو شناسایی  انسان، موش،
، خون ساز های ایمنینقش چشمگیر در سلول miR -223نتیجه گرفتند 

و عروقی دارد و به طور اساسی حالت های پلاریزاسیون سلول ایمنی مثل 
(. 9کند)می تنظیم های دندریتیک راسلول ها و، مونوسیتهانوتروفیل
نیز به طور خاص در کنترل متابولیسم انرژی و چربی  miR -143همچنین 

هوازی و سیستم های  تمریناتطولکند. بنابراین درایفا میها نیز نقش
 خواهد داشت.  ، جایگاه ارزشمندی  انرژی 

طبق برخی مطالعات پس از شناسایی آسیب کلیوی در مراحل اولیه میتوان 
با دریافت رژیم غذایی مناسب، ورزش و دریافت مایعات کافی موجب بهبود 

دهد تمرینات هوازی با شدت  بررسی ها نشان می گردید.این عارضه 
-متوسط به طور بالقوه  منجر به بهبودی و سلامت عروق کلیوی می

تاثیر تمرینات بدنی بر فعالیت دستگاه های بدن به خصوص  .(10شود)
عملکرد کلیه ها مورد تحقیق قرار گرفته است تمرینات هوازی و فعالیت 
های ورزشی منظم باعث تغییرات همودینامیک در کلیه ها و سطح 
الکترولیت های بدن شده و با دفع بهتر مواد زائد عملکرد بهینه ی کلیه ها 

کنار تمرینات هوازی مصرف برخی مکمل های (. در 11)کندرا تضمین می
آمینواسیدهایی مانند آسپارتیک، خرما که سرشار ازی نخلچون گردهطبیعی
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های همچنین ویتامینلیزین و آرژنین است.لوسین،آلانین،پرولین،گلوتامین،
B1،B2،B12،A،C  وE  ،و مواد معدنی مانند روی، سلنیوم، آهن، مولیبدن

شود میتواند بر سلامت بدن بسیار یافت میو نیکل در آنکبالتمس، منگنز،
  .(12)موثر باشد

از جمله مشکلات شایع و مزمن سلامت عمومی هستند های کلیوی بیماری 
شوند. که با افزایش سن، سبک زندگی نامناسب و عوامل التهابی تشدید می

نقش مهمی در تنظیم مسیرهای سلولی  microRNAsتغییرات در بیان 
تمرینات  :های غیرتهاجمی ماننددارند. از سوی دیگر، استفاده از روش

عنوان راهکاری مؤثر در تعدیل این تواند بههای طبیعی میهوازی و مکمل
 .مسیرهای مولکولی مطرح شود

(Date Palm Pollen –DPP) ترکیب عنوان یک  به خرماگرده نخل
ها و مواد معدنی، دارای ها، فلاونوئیدها، ویتامیناکسیدانغنی از آنتیگیاهی

خواص ضدالتهابی است. همچنین تمرینات هوازی با بهبود گردش خون، 
ها توانند بیان ژنکاهش استرس اکسیداتیو و تنظیم عملکرد متابولیک، می

با توجه  .مرتبط با سلامت بدن را تحت تأثیر قرار دهند microRNAs و
افزای گرده نخل خرما و تمرین به کمبود مطالعات ترکیبی در زمینه اثر هم

های کلیوی، انجام این های مرتبط با آسیبmiRNAهوازی بر بیان 
تواند گامی نوین در توسعه راهکارهای درمانی غیرتهاجمی، تحقیق می

تنها به درک بهتر  هزینه و مبتنی بر طب مکمل باشد. این پژوهش نهمک
تواند کند، بلکه میهای کلیوی کمک میهای مولکولی در بیماری مکانیسم

ساز طراحی مداخلات بالینی مؤثر در آینده باشد. تاکنون پژوهش زمینه
های اندکی درمورد مصرف همزمان یک مکمل مثل هیدروالکل گرده 

 miRNAsنخل با انجام تمرینات هوازی و تاثیر این دو فاکتور بر بیان 
صورت گرفته و آیا اثر تعاملی این دو فاکتور میتواند میزان تاثیر منفی 
کادمیوم را در بدن کاهش دهد؟ بنابراین با انجام این پژوهش به بررسی 
تاثیر یک دوره تمرین هوازی به همراه مصرف عصاره هیدرو الکل گرده 

در بافت کلیه القا  mir-141 ،mir-143 ،mir223ل بر میزان بیان ی نخ
 شده با کلرید کادمیوم موش های صحرایی نر پرداخته شده است.

 

 روش پژوهش
و طبق دستورالعملهای بین المللی بنیادی  ،پژوهش حاضر از نوع تجربی 

انجام و کلیه اصول اخلاقی پژوهش توسط کمیته اخلاق دانشگاه قم با 
تعداد گرفته است. مورد تأیید قرار IR.QOM.REC.1401-006شماره  

گرم  30±250سالم نژاد ویستار با دامنه وزنی سر موش صحرایی نر 48
که از انستیتو پاستور تهران تهیه شده بود، به عنوان نمونه  هفته 12 و سن

های آزمایشگاهی در محیطی با میانگین دمای رتگرفته شد. در نظر
چرخه  ساعت 12:12درصد و  55 ±4گراد و رطوبت درجه سانتی 2±22

از  حیوانات آزمایشگاهی در قفس های مخصوص روشنایی به تاریکی

شبانه روز به آب و در تمام ساعات  شدندکربنات نگه داشته میجنس پلی
)شرکت خوراک دام پارس( به صورت آزاد و بدون غذای ویژه موش

برای رعایت اصول بهداشتی، هر دو روز یک محدودیت دسترسی داشتند 
شد. تمام ها شستشو و ضدعفونی میآزمودنیها تعویض و قفسبار پوشال

ها بر اساس دستورالعمل نگهداری حیوانات نگهداری و کشتار موشمراحل
انجام شد. برای سازگاری موش ها با محیط دو هفته در آزمایشگاهی

سالم گروه،  6کشی در حیوان خانه آزمایشگاه نگهداری شدند و پس وزن
که در هیچ گونه برنامه فعالیت ورزشی شرکت نکرده ولی سرموش 8)

دقیقه برای سازگاری  15تا  10برای ایجاد شرایط کاملا یکسان به مدت 
 سر 8)کادمیوم:گروهشدند(، حرکت گذاشتهگردان بینوارمحیط روی با 

سرموش این  8)گروه ورزشکادمیوم رادریافت کردند(، که کلریدموش
سر  8ش و کادمیوم )اند(. گروه ورزدادهرا انجام تمرین هوازی ،  گروه

، کلرید کادمیوم بصورت گاواژ دریافت کردند، و تمرین موش این گروه
سرموش کلرید  8) 200دادند(، گروه گرده نخل با دوز هوازی را انجام می

تزریق عصاره هیدروالکی گرده نخل با به همراه  کادمیوم )بصورت گاواژ(
و پروتکل تمرین هوازی رو انجام گرفت( گروه گرده نخل با  200دوز 
همراه ،تزریق گاواژ( بهسرموش کلرید کادمیوم)بصورت 8) 400دوز 

و پروتکل تمرین هوازی رو   400گرده نخل با دوز الکی عصاره هیدرو
جلسه در هر هفته  5هفته و  5انجام گرفت(، تمرینات هوازی  به مدت 

انجامید.  نیم ساعت به طولبرای تیمار کردن و ورزش با فاصله زمانی
وشها روزانه یک دوز سه میلیگرم به ازای هر مجهت ایجاد آسیب کلیوی 

کیلوگرم وزن بدن کلرید کادمیوم )رقیق شده با آب مقطر( را به صورت 
عصاره گرده در طول  همچنین (13روز دریافت کردند ) 35گاواژ به مدت 

میلی  400و  200دوره و روزانه به صورت تزریق درون صفاقی با دوزهای 
ساعت پس از آخرین روز تمرین حیوانات با دی اتیل 24. گرم انجام گرفت

اتر بیهوش و با بازکردن شکم بافت کلیه را خارج و در نتیروژن مایع 
ها در محلول انتقال بافت منجمد منجمد قرار داده شد. بافت

RNAlater®-ICE ( قرار گرفتند درجه سانتی -80از قبل سرد شده )گراد
گراد نگهداری رجه سانتید -80در دمای   RNAو تا زمان جداسازی 

 شدند. 

هفته پس از گرم کردن )با سرعت  5موش ها به مدت  تمرینی:پروتکل
دقیقه سردکردن به فعالیت می پرداختند. تعداد جلسات  5دقیقه( و متر بر 5
متر در  27جلسه در هفته که شامل دویدن روی نوار گردان با شدت  5

دقیقه آغاز، و روزی یک دقیقه به تمرین تا  16دقیقه و با مدت زمان 
دقیفه در هرجلسه در پایان هفته سوم (  و  30هفته سوم افزوده می شد )

های  چهارم و پنجم  حهت حفظ و تثبیت فشار و حجم تمرین  در هفته
متر در دقیقه به انجام  27 دقیقه با سرعت ثابت 30 زمان تمرین هر حلسه

 .(14شد)
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 روش اندازه گیری متغییرهای وابسته تحقیق 

 cDNAسنتزو   RNAاستخراج 
نمونه های بافت کلیه در ازت منجمد و با استفاده از هاون خرد و پس از لیز 

 گرفتند.دمای محیط قرارثانیه ورتکس و پنج دقیقه در 10تا 5کردن 
دقیقه در  ها به مدت سهمیکروتیوبکلروفرم به آن اضافه ومیکرولیتر200

قرار  -C4°دمای محیط و سپس به مدت پنج دقیقه بر روی یخ با دمای 
دقیقه سانتریفوژ شد و دوباره  نمونه ها به  15به مدت گرفته و سپس

طبق RNA سپس استخراج  قرار گرفتند. -C20°دقیقه در دمای  30مدت
صورت گرفت. غلظت و خلوص    ReagentTMSamzolکیت دستورالعمل

کمی استخراج شده توسط اسپکتروفوتومتر نانودراپ بررسی شد. روش 
را در  DNAکار به این صورت بود  که حدود یک میکرولیتر از نمونه 

بر اساس مقادیر جذب نوری  RNAدستگاه قرارداده تا غلظت و خلوص 
گیری و غلظت آن براساس ضریب نانومتر اندازه 280و 260در موج های 

ژنومیک  RNAمشخص شود. به منظور بررسی  ng/μlرقت برحسب 
، الکتروفورز گردید.  بعد %1استخراج شده، نمونه حاصل بر روی ژل آگارز 

  cDNA synthesis TMSambi0از انجام استخراج با استفاده از کیت

ثانیه نمونه در  20انجام شد. پس از سانتریفیوژ به مدت  cDNAسنتز 
دقیقه قرار داده شد و سپس در  10درجه سانتیگراد به مدت  25دمای 
دقیقه  5درجه به مدت  85دقیقه و دمای  60درجه به مدت  47دمای 

درجه انتقال داده شدند تا برای  70قرار داده شد و سپس نمونه به منفی 
 بررسی بیان ژن ها استفاده شوند.    

 Houseیا  داخلی کنترل ژن از نظر مورد ژن بیان میزان تفسیر جهت آنالیز

Keeping Gene شد. در این روش تعداد مهم نبوده و فقط کاهش استفاده
یا افزایش بیان ژن مهم است که این افزایش و یا کاهش را با یک ژن 

 Real-Timeاستاندارد یا مرجع مقایسه گردید. پردازش اطلاعات در 

PCR  براساس نمودار استاندارد و ارزیابی بازدهPCR انجام گرفت. پس 

 بیان میزان ارزیابی و رفرنس ژن های  CTاوردن بدست و تست اتمام از

از روش کمیت سنجی و متد  Real-Time PCRآزمون  توسط ژن
ΔΔCT ی دمایی هاستفاده شد. دستگاه دما را با فواصل معین در یک باز

 افزایش می دهیم این C/s3/0°درجه به تدریج و با سرعت  65-95بین 

 اتصال نور از پس و.می شود متصل ای  رشته دو های DNAتمام  به رنگ

واکنش  طیدر فلورسنت شود.می دستگاه آشکار detectorتوسطفلورسنت
PCR  با افزایش تعداد کپیcDNA   افزایش میابد. پس از آنکهPCR  به

 حالت به دما و با کاهش شده ذوب دما افزایش با محصولاتپایان رسید 

در  مرحله این طی در ها نمونه فلورسنت تغییرات .آیندمی در ای  رشته دو
 شد.  داده نشان ذوب منحنی

و  mir-21مربوط به ژن های  miRNAsبرای طراحی پرایمر، ابتدا توالی 
mir-133  با استفاده از سایتNCBI   .پرایمرها توسط نرم استخراج شد

ساخته شد و سپس هر پرایمر توسط نرم  AllelIDافزار کامپیوتری 
پرایمرها توسط شرکت سیناژن ساخته شد. در این BLAST  miRافزار

 به عنوان کنترل داخلی استفاده گردید. u6تحقیق از ژن 
 : لیست پرایمر طراحی شده در جدول به تفصیل آمده است. 1جدول

The list of designed primers is detailed in the table Table 1: 

Primer sequence Genes 

For: 5′- AGTCCATCTTCCAGTGCAGT -3′ 
Rev: 5′- CGAGGAAGAAGACGGAAGAAT -3′ 

Mir -141 

For: 5′- CGCTCCGTGTATTTGACAAG -3′ 
Rev: 5′- CGAGGAAGAAGACGGAAGAAT -3′ 

Mir-143 

For: 5′- CTCCGTGTATTTGACAAGC -3′ 
Rev: 5′- CGAGGAAGAAGACGGAAGAAT -3′ 

Mir-223 

For: 5- CTTCCGAGTCAGAGGTTTC -3 
Rev: 5′ - GTATGTAGATGTGGGTGGC -3′ U6 

جهت تحلیل داده ها از میانگین و انحراف استاندارد استفاده شد. ابتدا نرمال 
بودن توزیع داده ها و همسان بودن واریانس ها به ترتیب با استفاده 

ویلک و لوین ارزیابی شد. از آزمون آماری  -آزمونهای شاپیرواز
گروهی برای مقایسه تغییرات بین (ANOVA)راهه آنالیزواریانس یک 

تعقیبی تفاوت از آزمونآن برای مقایسه جهت و محل دقیق ایندنبالو به
( استفاده گردید کلیه بررسیهای P≥0/05)داری معنی سطحدربونفرونی

 انجام گرفت. 24نسخه  SPSSآماری با استفاده از نرم افزار  

 هایافته

،   =miR-141 (001/0pنتایج تحلیل آماری نشان داد در میزان بیان ژن 
78/1F= ،)miR-143 ( 013/0p=  ،06/3 F=  و)223- miR (001/0p=  

 ،67/1 F= بین گروه های پژوهش تفاوت معنی داری وجود دارد  بر اساس)
کادمیوم با بین گروه  miR-141نتایج آزمون تعقیبی بونفرونی در بیان ژن 

 (، =001/0p( ، ورزش کادمیوم ) =01/0p(، ورزش ) =001/0pکنترل )

-( تفاوت معنی =001/0p) 400( و گرده نخل =001/0p) 200گرده نخل
( در  =04/0pاین تفاوت بین گروه کنترل با ورزش  ) اری دیده می شودد

 وجود داشت.   miR-141بیان ژن 

کادمیوم  دهد که بین گروهنتایج نشان می miR-143همچنین در بیان ژن  
( و =017/0p) 200( ، گرده نخل=01/0p(، ورزش )=01/0pبا کنترل )
( تفاوت معنی داری دیده شد این تفاوت بین =014/0p) 400گرده نخل

 هم وجود داشت  miR-143( در بیان ژن =04/0pگروه کنترل با ورزش  )

نتایج ازمون بونفرونی نشان می دهد بین گروه   miR-223در متغییر
 200(، گرده نخل=001/0p(، ورزش )=001/0pکادمیوم با کنترل )

(001/0p=و گرده نخل )400 (001/0p= تفاوت معنی داری دیده شد این )
اما در هر  ( هم وجود داشت  =045/0pتفاوت بین گروه کنترل با ورزش  )

  miR -223 (  و =1p)  miR-141 (87/0p=  ، )miR -143 سه متغییر
(99/0p=  بین ) این تفاوت  400با گروه گرده  نخل  200گروه گرده نخل

 معنی دار نبود. 
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- mirبنابراین می توان نتیجه گرفت که کادمیوم باعث کاهش بیان ژن

141 ،mir -143 وmir -223    دربافت کلیه  موش های صحرایی نر که
ورزش هوازی اما  گرددمسمومیت کادمیوم قرار گرفته باشند، می درمعرض
تواند منجر به افزایش بیان ژن مورد نظر  میآن جلوگیری و حتیاز کاهش

-معرض مسمومیت با کادمیوم نسبت به گروهدر موش های صحرایی در
های دیگر شود.اما این اثر در گروه مکمل گرده و گروه ترکیبی گرده نخل 

 شود  و ورزش دیده نمی
 

 در شش گروه تحقیقی mir-141: مقایسه میانگین بیان ژن 1تصویر

Figure 1: Comparison of average expression of mir 141 

gene in six research groups 

 در شش گروه تحقیقی mir-143: مقایسه میانگین بیان ژن 2تصویر

Figure 2: Comparison of average mir-143 gene expression 

in six research groups 

 

 
 در شش گروه تحقیقی miR -223: مقایسه میانگین بیان ژن 3تصویر

Figure 3: Comparison of average miR 223 gene expression 

in six research groups

 بحث 

در مطالعه حاضر اثر فعالیت ورزشی با مصرف عصاره ی هیدروالکلی 
در  miR-141 ،miR-143 ،miR-223گرده نخل نسبت به تغییرات 

کادمیوم بررسی های مورد آزمایش با القای عنصری موشکلیهبافت
بافت کلیه  miRNAsمثبتی بر تغییرات  داد ورزش اثرگردید. نتایج نشان

اسیب دیده بر اثر مسمومیت ناشی از کادمیوم در رت های نر ویستار 
 می شود.

 

1
 . Kumari 

آلودگی های زیست محیطی ناشی از صنایع کارخانه ها که مقادیر زیادی 
کنند مشکلات جدی  از فلزات سمی مثل کادمیوم را در طبیعت وارد می

( در 2019برای سلامت بشر ایجاد کرده است ، گریجوتا و همکارانش)
موجودات زنده میتواند باعث کادمیوم درکه غلظتپژوهشی نتیجه گرفتند 

 حتی  و ، فشار خون بالااختلالات تولید مثلرشد ،، تاخیر درآسیب کلیوی 
( در یک بررسی متاآنالایز 2025و همکاران )1کوماری  .(15سرطان شود)

باشد و ساختار کننده سیستم ایمنی میکه کادمیوم یک مختلکردند بیان
فیزیولوژی و عملکردی سلول های ایمنی را دچار دگرگونی کرده و 
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از شایع ترین یکی .(16دهد)علائم خودایمنی و التهابی را بروز می
های مزمن بیماران مبتلا به بیماری  درنادرست زندگیرفتارها و الگوهای 

باشد. اغلب بیماران عدم فعالیت ورزشی مناسب می CKDکلیوی 
دیالیزی نیز تمرینات ورزشی را در برنامه روزانه خود نداشته بنابراین با 
افزایش سطح کورتیزول و اختلالات خواب روبرو هستند. بیمارانی که 

کنترل در برنامه های ورزشی شرکت نموده اند خواب بهتر، فشار خون
شده، کاهش افسردگی و اضطراب در مراحل درمان بیماری و عملکرد 

در بیماران  فیزیکی بهتری را از خود بروز داده اند بنابراین تمرین ورزشی
و همکاران 1کلاین.(17موثری باشد)تواند استراتژی درمانیکلیوی می

نشان دادند تمرینات ورزشی تاثیر مثبت و بالقوه در سیستم ( 2021)
دارویی ایمن غیرهای و استفاده از روش کلیوی دارددرمانی بیماران مزمن

را مستلزم مشارکت کادر درمانی و  فیزیولوژیست های ورزشی دانستند 
داده ( دریک تحقیق متاآنالیز با بررسی 2025و همکارانش )2کوریا (.18)

بیمار پیش دیالیزی  35432پژوهش که بر روی  44های تحلیلی و نتایج 
گزارش کردند تمرینات هوازی در بهبود این دسته از بیماران ،  و دیالیزی 

بسیار موثرتر بوده است و ورزش منظم در طول زندگی یک فرد مبتلا 
بر سلامت فشارخون، سیستم قلبی عروقی ، تنفسی، ترکیب  CKDبه 

، نشانگر های التهابی، کیفیت خواب و امواج مغزی، دستگاه BMIبدن و 
 .(19مجاری ادراری ، سیستم هورمونی فواید ارزشمندی همراه خود دارد)

بسیاری از تغییرات ناشی از ورزش و تمرین های هوازی مربوط به بخش 
باشد که سطوح مختلفی از ژن ها را فراخوانی اپی ژنتیک در بدن می

تواند کند و سازگاری های ناشی از تمرینات در بدن انسان میمی
، متیلاسیون و استیلاسیون  DNAتغییرات هیستونی مثل، متیلاسیون 

، بافت قلب، را در خون miRNAsدر هیستون ها و همچنین بیان انواع 
(. یانگ و 20شامل می شود)سیستم عصبی را عضلات اسکلتی و حتی

در برخی از سرطان ها مانند  ( نتیجه گرفتند  که2022همکارانش )
موجب رشد بیشتر تومور  miR-141سرطان مثانه و تخمدان افزایش 

شده و در نوعی دیگر مانند سرطان معده کاهش آن با پیشرفت بیماری 
میتواند رشد سلول های  miR-141مرتبط بوده و افزایش القایی 

سرطانی را مهار کند بنابراین هم نقش سرطان زایی و هم مهارکننده 
سرطان را دارد و از آنجایی که با متاستاز غدد لنفاوی و سرطان کیسه 
ی صفرا نیز ارتباط دارد شناسایی بهتر آن اطلاعاتی ارزشمند از شدت 

  (.21کان میدهد)بیماری و شانس بقای بیمار قبل از جراحی را به پزش
( طی مطالعه ای با فرض اینکه تغییرات در 2021نیوبری و همکاران)

ادراری می تواند پیش بینی کننده ی بهبود یا  miRNAsبیانالگوی 
عدم بهبود آسیب حاد کلیوی باشد بررسی نمونه های ادراری بیماران 

 miR -141از جمله  miRNAsنشان داد بیان برخی از  AKIمبتلا به 
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2
 . Correa 

3
 . Li 

را در سلول های کلیوی منجر به  آسیب پذیری سلولی می شود 
اهداف ژنی مشابهی را   miR -200مشابه با  miR -141.همچنین بیان

یک  (G)گیرنده فسفاتاز تیروزین نوع  PTPRGتنظیم می کنند و ژن 
است که کاهش بیان آن منجر به افزایش  miR-141برای هدف مستقیم

های های اپیتلیال توبولسلول مانی درسلولی و کاهش زنده مرگ
 miR-141–PTPRGشود. بنابراین، مسیر می(PTECs)کلیهپروگزیمال

های کلیوی حاد مورد بالقوه در آسیبیک هدف درمانیعنوان تواند بهمی
نسبت به عوامل  miRNAs( در راستای تاثیرپذیری 22توجه قرار گیرد. )

و همکاران  3لیها، محیطی و ایجاد تغییرات هدفمند در رونویسی ژن
به نقش اصلی این مولکولها در فرایندهای ( در یک مقاله مروری 2025)

، ایجاد میتوکندری ، توسعه سیستم عروقی مهم سلولی مثل رشد و ترمیم
و تنظیم متابولیسم و همچنین به استفاده از این مولکول ها در ایجاد 
شاخص های سازگاری فیزیکی و واکنش به فعالیت ورزشی در بیماری 

اشاره  miRNAsهای مزمن و ایجاد الگوهای ارتباطی میان سلول ها و  
به  miRNAs( متوجه شدند  2022و همکارانش ) 4ژانگ .(23کردند)

عنوان یک نشانگر بیولوژیکی درمانی و پیش آگاهی در  برخی بیماری 
با تنظیم بیان   miR -143ها  باشند آنها نشان دادند به طور اختصاصی 

تواند در بهبود التهابات داخلی و کاهش تومورهای مثبت می
 خوشهاستئوسارکوم در بدن انسان و موش ها موثر باشد در واقع 

miRNA 143/145  های قلبی عروقی در فرآیندهای بیولوژیکی سلول
و  5وانگ. (24)، اندوتلیال و سلول های بافت کلیوی نقش دارد

هم در سلول های  miR -143( عنوان کردند که 2020همکارانش )
 CD31hiEMCNhiCD31 اندوتلیال استئوبلاست و هم در سلولهای 

شناخته  اندوتلیوم های سلول درسلولی چسبندگیهای مولکولعنوانبه که
قابل توجهی از اتصالات بخشواقع شده و در17کروموزم بر روی شود،می

، و بیان می شوند و بیان بیش از حد آنها بین سلول های اندوتلیوم قرار
دهد و نتایج برخی تشکیل استئوبلاست و اثرات آنژیوژنیک را افزایش می

به طور قابل  miRNAsتحقیقات نشان می دهد که چنانچه سطح این 
در موش های فاقد  CD31hiEmcnhiعروق ملاحظه ای کاهش یابد، 

miR-143  کاهش چشمگیری را نشان می دهد. همچنین آنها دریافتند
مانع از تحلیل استخوان ها در افراد سالمند  miR-143که بیان مثبت 

( دریافتند، پلی 2021و همکاران ) 6( همچنین سرگزی 25می شود.)
با خطر ابتلا به بیماری  miR-143/145مورفیسم های خوشه ای در 

های مزمن کلیوی در جمعیت ایران مرتبط هستند. این ارتباط نشان 
توانایی تغییر در مشخصات  miRNAsدهنده آن است که این گروه از 

متابولیک سلول ها را دارند و بر وضعیت آپوپتوز و تکثیر آنها نیز در بافت 
 (.26کلیه تاثیر میگذارد)
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 کلیوی برای ارزیابی و درمان اختلالات  miRNAs : پتانسیل 2شکل 

Figure 2: The potential of miRNAs for the assessment and 
treatment of renal disorders 

 
های دخیل در بیماری  miRNA مدل های پیش بالینی برای غربالگری 

همچنین می توانند به عنوان  miRNAs .های نفرولوژیکی مفید هستن
رویکردهای درمانی نوآورانه برای بهبود آسیب شناسی کلیه مورد استفاده 

 قرار گیرند
 

-miR و miR-143 های بالغ، miRNA هم ترازی توالی:  4صویر ت

را در گونه  miRNAs ، که توالی های کاملاً حفاظت شده هر دو145
های مختلف از موش تا انسان و سایر گونه های مشخص شده نشان 

 می دهد.

Figure 4: Sequence alignment of mature miRNAs, miR-

143 and miR-145, showing the highly conserved 

sequences of both miRNAs across species from mouse to 

human and other identified species 

توسط  mir-223در شرایط خاص فیزیولوژیکی بیان  دریافتندمحققان 
توسط  C/EBPβو  C/EBPα PU.1فاکتور های رونویسی مختلف 
( 2019و همکاران ) 1(  متزینگر27شود.)فاکتور های رونویسی مهار می

با فیبروز کلیه پرداختند انها بیان کردند  عدم  mirبه بررسی ارتباط این 
 

1
 . Metzinger 

2
 . Zhang 

با  CKDبا شرایط پاتولوژیک در بیماران  miR -223تنظیم بیان 
عوارض قلبی عروقی، کلسیفیکاسیون عروقی، سکته های ایسکمیک و 
حتی مشکلات رفتاری همراه است بنابراین هدف قرار دادن این 

miRNAs تواند در مراحل اولیه تشخیص  به عنوان بیومارکر می
(. ورزش هوازی میتواند استرس 28بسیار موثر باشد) CKDبیماری 

اکسیداتیو مرتبط با آسیب متابولیکی را کاهش داده و به تنظیم و برنامه 
و  mRNAریزی مجدد مولکولهای فعال زیستی مثل پروتئین ها ، 

( 2025و همکاران ) 2ژانگ ا منجر شود. اخیر miRNAsهمینطور 
در موش miR-223 دریافتند که تمرین هوازی به طور موثر بر بیان 

های صحرایی که تحت رژیم غذایی پرچرب قرار گرفتند تاثیر گذاشته 
و منجر به کاهش چربی خون و بهبود حساسیت به انسولین در آنها 

 .(29شود)می
miR-223 ای ، آرتریت روماتوئید ، التهابات در تنظیم التهابات ریه

، در پژوهش علی و در بیوسنتز نقش داردها عصبی ، تورم در پستان
( از مکمل عصاره هیدروالکلی و تمرین 2022و همکاران ) 3اکبری 

موش های  در کبدmiR-223 سنجش میزان بیان  هوازی در
های گرنها نتیجه گرفتند ترکیبی از این مداخلهآزمایشگاهی استفاده شد آ

کاهش عوامل خطر متابولیک  وmiR-223 غیر دارویی در بهبود بیان 
ای نیز (. همواره در کنار فعالیت فیزیکی درمان های تغذیه30اثر دارد)

کنون برخی مکمل های طبیعی گذشته تا تواند مفید واقع شود و ازمی
گرده نخل خرما برای جلوگیری از برخی مسمویت دستگاه های مثل

بدن استفاده میشود. گرده خرما به صورت پودر و سلول های زایشی در 
نخل خرما نیز محسوب میشود که به طور معمول در خاورمیانه مورد 

ا کنون گرده خرما به خاطر داشتن استفاده قرار میگیرد، از دوران باستان ت
ویتامین ها و املاح معدنی و عناصر مغذی ، همچنین اسیدهای آلی، 
استرول ها، نوکلئیک اسید ها، آنزیم ها و کوفاکتور ها یک مکمل 

شود. اجزای فنلی مثل فلانوئیدها و دارویی نیز محسوب می -غذایی
باشند و در مهار اکسیدان بسیار موثر مییک آنتی اسیدهای فنولیک 

خون و دیابت بسیار موثر بوده و از سلول های چون چربیهاییبیماری 
 (31بتا پانکراس در برابر استرس اکسیداتیو بسیار محافظت میکند)

ها، ساپونین و مواد استروئیدی به دلیل وجود کاروتنوئیدها، تانن همچنین
آنها در برابر مثل استرادیول و استرول، از غشای سلولی و محتویات 

سیستم باروری انسان  تقویت کنندهکند و به عنوانآسیب ها حمایت می
شواهد تجربی نشان می دهد که این مکمل  .(32)شودنیز محسوب می

 .(33)کندمیحاد میوکارد نیز پیشگیری  از انفارکتوس
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 گیرینتیجه 
تواند منجر در مطالعه حاضر مشخص شد که مواجهه با فلز کادمیوم می

به بروز عوارض جدی از جمله سمیت کلیوی، آسیب کبدی و افزایش 
ها راحتی توسط میکروارگانیسم خطر ابتلا به سرطان شود. این فلز به

گردد. تمرین جذب شده و در نهایت موجب آسیب شدید به بافت کلیه می
ستازی حفظ وضعیت همو در نقش بسزایی miRNAsبا تنظیم هوازی 

های بدست آمده مصرف و مطابق یافتهکند بافت های بدن ایفا می
ورزشی باعث افزایش بیان برخی از گرده نخل همراه تمرینات مکمل

 گردد.می miRNAsاین

و  miR-141 ،miR-143 مصرف کادمیوم باعث کاهش بیان ژن
ها شده، اما  ورزش هوازی از در بافت کلیه موش miR-223همچنین 

کاهش آن جلوگیری و حتی می تواند منجر به افزایش بیان ژن در 
های دیگر تجربی شود و بعلاوه متغییرهای تحقیق، نسبت به گروه

از میزان خطرات کادمیوم میکاهد. در  400مصرف گرده نخل با دوز 
کنیم که ترکیبی از تمرینات این مطالعه توانستیم مشاهده  مجموع طی

تواند اثرات کادمیوم هوازی و مصرف عصاره هیدروالکل گرده نخل می

موثری کاهش به طور miR-141،miR-143،miR-223های فاکتوررا بر
داده و موجب تنظیم بیان آنها شود که شرایط هموستازی مناسبی را 

 برای بافت کلیه رقم میزند.

 تشکر و قدردانی
های شرکت کننده و کسانی که ما را در اجرای این از تمامی آزمودنی

 تحقیق یاری رساندند، نهایت تشکر و قدردانی را داریم.

 درکمیته مطالعه این انجام مراحل :پژوهش اخلاق اصول از پیروی

 شد.قابل ثبت IR.QOM.REC.1399.023 باشماره قم دانشگاه اخلاق

 و مراقبت دستورالعمل با مطابق مطالعه این در حیوانات از که است ذکر
 .شد تبعیت 1984 هلسینکی آزمایشگاهی حیوانات با کار

است و  بوده محقق عهده بر پژوهش های  هزینه تمامی مالی :حامی
 حامی مالی نداشته است .

 ندارد منافع تعارض مقاله این نویسندگان، اظهار بنابر :منافع تعارض
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