
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Article ID: Vol27-22 URL: gorganmedj.goums.ac.ir   The author(s) 

Owned: Golestan University of Medical Sciences                Publisher: Deputy of Research and Technology 

 

Combined Effects of High-Intensity Interval Training and Vitamin D 

Supplementation on the Levels of Inflammatory Markers, 

Transforming Growth Factor Beta 1 (TGF-β1) and Tumor Necrosis 

Factor Alpha (TNF-α), in Young Women with Vitamin D Deficiency: 

A Clinical Trial 
Marzieh Noshirvanpour Kochaksaraie (M.Sc)1  , Hossain Arabzadeh (M.Sc)1  , Masoumeh Habibian (Ph.D)*3     

1 M.Sc in Exercise Physiology, Department of Physical Education and Sport Sciences, QaS.C., Islamic Azad University, Qaemshahr, Iran. 2 M.Sc in Exercise Biomechanic, Department of 

Motor Behavior and Sports Biomechanics, Faculty of Physical Education and Sport Sciences, University of Mazandaran, Mazandaran, Iran. 3 Associate Professor, Department of Physical 

Education and Sport Sciences, QaS.C., Islamic Azad University, Qaemshahr, Iran. 

 

 Research Article 

Abstract 

Background and Objective: Vitamin D deficiency is highly prevalent among obese individuals, with multiple underlying 

mechanisms contributing to this condition. This study aimed to determine the combined effects of high-intensity interval 

training (HIIT) and vitamin D supplementation on the levels of inflammatory markers, transforming growth factor beta 1 

(TGF-β1) and tumor necrosis factor alpha (TNF-α), in young women with vitamin D deficiency. 

Methods: In this clinical trial, 39 sedentary women with vitamin D deficiency were randomly assigned to three groups: A 

control group, a HIIT-based running group, and a combined group (training + vitamin D). The training program included 12 

one-minute repetitions of running at 80% to 90% of maximum heart rate (HRmax) and one minute of active rest at 50% 

HRmax, performed three sessions per week. Vitamin D supplementation was used weekly at a dose of 50,000 IU. TGF-β1 

and TNF-α levels were measured and compared before and after the intervention. 

Results: After 8 weeks of HIIT-based running, with and without vitamin D supplementation, the levels of inflammatory 

markers, TGF-β1 and TNF-α, showed a statistically significant decrease compared to the control group (P<0.05). The mean 

percentage change in TGF-β1 and TNF-α was also significantly greater in the combined group than in the training group 

without vitamin D supplementation (P<0.05). 

Conclusion: Following 8 weeks of HIIT-based running, both inflammatory markers, TGF-β1 and TNF-α decreased in the 

study subjects, and this reduction was more pronounced in the vitamin D-receiving group. 
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Introduction 

Obesity is recognized as a chronic inflammatory disease, 

with transforming growth factor beta 1 (TGF-β1) playing a 

significant role in its pathogenesis, as well as in the 

regulation of adipocyte differentiation and the immuno-

inflammatory microenvironment. Tumor necrosis factor 

alpha (TNF-α) and TGF-β are among the main adipokines 

involved in regulating inflammatory processes in obese 

individuals. TGF-β1 is a polypeptide member of the cytokine 

family. The TGF-β superfamily comprises a large group of 

critical cellular proteins that regulate a wide range of cellular 

processes by signaling through high-affinity TGF-β 

receptors. TGF-β1 is fundamentally expressed in adipose 

tissue, cultured preadipocytes, and differentiated adipocytes. 

TGF-β1 signaling regulates many cellular processes, such as 

autophagy, apoptosis, inflammation, fibrosis, and adipocyte 

differentiation. 

TNF-α is a classic pleiotropic proinflammatory cytokine 

produced by adipose tissue. This cytokine is upregulated in 

obesity and contributes to obesity-related metabolic disease. 

Additionally, TNF-α can lead to hyperlipidemia by 

stimulating hepatic lipogenesis, promoting fat lipolysis 

alongside the suppression of triglyceride clearance, and 

inhibiting insulin-stimulated lipogenesis in adipose tissue. 

TNF-α directly alters the lipid metabolism of adipocytes by 

inhibiting the uptake of free fatty acids (FFAs) and 

lipogenesis, as well as by stimulating the release of FFAs via 

lipolysis. Higher levels of TNF-α have been observed in 

overweight and obese individuals compared to normal-

weight individuals, indicating the cytokine's role in 

metabolic disorders and immune system activation within 

the adipose tissue. 

Inadequate levels and deficiency of vitamin D represent a 

global health concern, with obese individuals being 

particularly vulnerable. This increased obesity-related 

vitamin D deficiency has been observed across various 

populations and age groups. Low levels of 25-

hydroxyvitamin D are associated with higher levels of 

systemic inflammation. Evidence suggests that vitamin D 

can reduce inflammatory cytokines and consequently 

decrease systemic inflammation through binding to vitamin 

D receptors. One of the mechanisms for vitamin D 

deficiency and insufficiency in obesity is the sequestration of 

vitamin D in adipose tissue, which in turn culminates in 

vitamin D deficiency and subsequent obesity-induced 

inflammation. Furthermore, vitamin D deficiency 

exacerbates the activation of the TGF-β/Smad2/3 pathway. 

Two weeks of oral vitamin D3 supplementation has been 

shown to significantly reduce TNF-α serum levels in patients 

with intestinal inflammation. 

Physical activity is considered a major factor in the 

treatment of obesity and its related diseases. For instance, the 

risk of morbidity and mortality is lower in physically active 

overweight or obese men and women compared to their 

sedentary counterparts. Furthermore, regular exercise 

training, in addition to reducing pro-inflammatory cytokines, 

leads to an increase in the circulating concentration of anti-

inflammatory cytokines. Nevertheless, the effects of exercise 

training on the levels of the inflammatory markers TNF-α 

and TGF-β1 have been reported inconsistently. 

This study was conducted to determine the combined 

effects of high-intensity interval training (HIIT) and vitamin 

D supplementation on the levels of the inflammatory 

markers TGF-β1 and TNF-α in young women with vitamin 

D deficiency. 

Methods 

This clinical trial was conducted on 39 sedentary, 

overweight young women with a body mass index (BMI) 

equal to or greater than 25 and less than 29 kg/m2 (age 

range= 23 to 29 years) during 2021. The inclusion criteria 

comprised sedentary, overweight women who had not 

participated in any regular physical activity for at least six 

months prior and whose 25-hydroxyvitamin D levels were 

less than 20 ng/mL. The exclusion criteria included 

cardiovascular diseases, hypertension, and inflammatory 

diseases, use of specific medications or supplements, 

pregnancy, failure to attend at least three regular training 

sessions, and non-adherence to the prescribed vitamin D 

supplementation regimen. 

Participants were enrolled in the study following an 

introduction to the research procedures and completion of an 

informed consent form. They were asked to record every 

food item consumed over a 3-day period. Based on this 

record, the participants' mean daily caloric intake was 

calculated. Subsequently, an individual nutritional 

counseling session was conducted with each participant to 

ensure adherence to a consistent diet for weight 

maintenance. Participants were advised to continue their 

usual diet throughout the study period (particularly in the 

phases leading up to the blood sampling). 

The subjects were selected using convenience and 

purposeful sampling and then randomly assigned, via a 

simple lottery method, into three groups of 13 participants 

each, as follows: 

A control group: Placebo + food (once a week for 8 weeks) 

Intervention group 1: HIIR-based running and placebo + 

food (once a week for 8 weeks) 

Intervention group 2: HIIR-based running and vitamin D 

supplementation (a dose of 5,000 IU) with food (once a 

week for 8 weeks) 

The placebo consisted of an oral paraffin pearl 

(manufactured by Zahravi Pharmaceutical Company, Iran), 

which was visually identical to the vitamin D 

supplementation. 

Compliance with the consumption of the placebo and 

vitamin D supplementation by the subjects was reminded 

through weekly phone contacts. 

A week prior to the start of the protocol, subjects were 

familiarized with how to perform the training. The structure 

of each training session for the two training intervention 

groups consisted of three parts: A warm-up (5 minutes), 

HIIT, and a cool-down (return to baseline) (5 minutes) as 

three sessions per week. The warm-up and cool-down were 

performed at an intensity of 50% of maximum heart rate 

(HRmax). The main training consisted of 12 one-minute 

repetitions of running at an intensity of 80% to 90% of 

HRmax, followed by one minute of active recovery at an 

intensity of 50% of HRmax. 

The training sessions began in the first week with an 

intensity of 80% of HRmax and 6 repetitions. This gradually 
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increased, reaching an intensity of 90% of HRmax with 12 

repetitions by the fifth week (with a progressive increment of 

5% in training intensity and 3 repetitions every two weeks) 

and continued until the final week. Furthermore, participants' 

HRmax was determined using the formula (220 minus age). 

Training intensity during the field-based exercises was 

monitored and controlled using Polar heart rate monitors or 

wristwatches. 

Blood samples (5 mL) were collected from subjects, 

following 12 hours of overnight fasting (consumption of a 

light meal the night before blood sampling), in the two 

phases of pre-test and post-test (48 hours after the final 

training session). Samples were drawn in the morning from 

the antecubital vein of the left arm while the subject was in a 

seated position and after a 15-minute rest period. To separate 

the serum, blood samples were centrifuged for 15 minutes at 

3000 rpm. The resulting serum was then transferred into 

microtubes, frozen at −80℃, and stored for the measurement 

of the research variables. 

Pre-test 25-hydroxyvitamin D levels were determined 

using an enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) 

commercial kit (manufactured by Padtan Gostar Isar 

Company, Iran) with a sensitivity of 2.6 ng/mL. Serum 

concentrations of TGF-β1 and TNF-α were measured using 

ELISA commercial kits from China, with sensitivities of 

0.75 ng/mL and 4.69 pg/mL, respectively. 

Results 

A statistically significant decrease was observed in the 

post-test TNF-α and TGF-β1 levels in the HIIT-based 

running group (5.10±0.62 and 17.73±1.63, respectively) and 

the HIIT-based running + vitamin D group (4.73±0.47 and 

17.22±1.32, respectively) (P<0.001); however, the levels of 

these variables showed no statistically significant changes in 

the control group. 

Pairwise comparisons of the mean percentage changes in 

TNF-α and TGF-β1 levels, conducted using the Mann-

Whitney U test, demonstrated that intervention groups 1 and 

2 differed significantly from the control group (P<0.001). 

Furthermore, the reduction in TNF-α and TGF-β1 levels was 

significantly greater in intervention group 2 (training + 

vitamin D) compared to intervention group 1 (training + 

placebo) (P<0.001). 

Conclusion 

Following 8 weeks of HIIT-based running, both 

inflammatory markers TGF-β1 and TNF-α decreased in the 

study subjects, and this reduction was more pronounced in 

the vitamin D-receiving group. 

Regular physical exercise can inhibit the latent activation 

of TGF-β1. Besides the direct and reciprocal stimulation of 

TNF-α and TGF-β, TNF-α affects TGF-β receptors. TNF-α 

can increase the expression of TGF-β receptors type I and II 

and stimulate the phosphorylation of Smad3 in fibroblasts. In 

addition, TNF-α induces the expression of activator protein 1 

(AP-1). This protein, upon binding to DNA, leads to 

increased transcription of the TGF-β1 gene. The TNF-α-

induced increase in TGF-β1 expression may be associated 

with the activation of the nuclear factor kappa-light-chain-

enhancer of activated B cells (NF-κB) pathway. TGF-β1 and 

TNF-α have a reciprocal stimulatory effect, and their 

synergistic effects are primarily in enhancing the release of 

inflammatory factors. Therefore, it appears that HIIR-based 

running, by suppressing both of these inflammatory markers 

and inhibiting their synergistic effects, ultimately reduces 

inflammation in conditions of overweight combined with 

vitamin D deficiency. 

The greater effect of combined intervention of HIIT-based 

running and vitamin D supplementation on the 

downregulation of TGF-β1 and TNF-α compared to HIIT-

based running alone is among the other important findings of 

the present research. 
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The combined intervention of HIIT-based running and vitamin D supplementation is more effective than 

HIIT-based running alone in strengthening the reduction of systemic inflammation. 
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 با دسترسي آزاد

 تحقیقي

 TGF-β1 یالتهاب یبر سطح مارکرها D نیتامیو مصرف و دیشد یتناوب نیتمر یبیترک اثر

 ینیبال ییمطالعه کارآزما کی: D نیتامیدر زنان جوان با کمبود و TNF-αو 

     3*حبیبیانصومه معدکتر ،   2هحسین عرب زاد،   1ییکوچکسرا روانپورینوش هیمرض

و  یورزش کیومکانی، گروه ببیومکانیک ورزشی کارشناس ارشد 2 ن.قائمشهر، ایراکارشناس ارشد فیزیولوژی ورزشی، گروه تربیت بدنی و علوم ورزشی، واحد قائمشهر، دانشگاه آزاد اسلامی،  1

 ن.دانشیار، گروه تربیت بدنی و علوم ورزشی، واحد قائمشهر، دانشگاه آزاد اسلامی ، قائمشهر، ایرا 3. ، ایرانبابلسر، دانشگاه مازندران ،یرفتار حرکت
 

 دهیچک

این مطالعه به منظور تعیین باشد.  لیتواند در آن دخیم یمختلفهای مسیاست و مکان عیشا اریدر افراد چاق بس Dنیتامیکمبود وزمینه و هدف: 
 انجام شد. D نیتامیدر زنان جوان با کمبود و TNF-αو  TGF-β1 یالتهاب یبر سطح مارکرها D نیتامیو مصرف و دیشد یتناوب نیتمر یبیترک اثر

و شدید  تناوبی دنیدو نیگروه کنترل، تمردر سه  یطور تصادفبه Dنیتامیتحرک با کمبود وزن کم 93 بالینی ین کارآزماییدر ا روش بررسی:
ک یدرصد ضربان قلب حداکثر و  38تا  08با شدت  دنیدو یاقهیدق کیتکرار  21شامل  ینیتمر برنامه قرار گرفتند. (Dنیتامیو )تمرین+ یبیترک
واحد مصرف  08888با دوز  یبه صورت هفتگ Dنیتامیوبود.  جلسه در هفته 9 ودرصد ضربان قلب حداکثر  08استراحت فعال با شدت  قهیدق

 گیری و مقایسه گردید.قبل و بعد از مداخله اندازه TNF-αو   TGF-β1یالتهاب هایمارکر حسط شد.

در مقایسه با گروه  D نیتامیومصرف  با و بدون دیشد یتناوب دنیدو نیهفته تمر 0پس از  TNF-αو   TGF-β1یسطح هر دو مارکر التهابها: یافته
بدون  ینیدر مقایسه با مداخله تمر یبیگروه ترک TNF-αو  TGF-β1 راتییدرصد تغ نیانگیم (.>80/8Pت )داری یافنیمعآماری کاهش کنترل 

 (.>80/8Pداری بیشتر بود )طور معنیبه D نیتامیو

های مورد مطالعه کاهش یافت و هفته تمرین دویدن تناوبی شدید در آزمودنی 0متعاقب  TNF-αو TGF-β1 هر دو مارکر التهابی : گیرینتیجه
 بیشتر بود. Dاین کاهش در گروه دریافت کننده ویتامین 

 D نیتامیکمبود و،  کیبتا  لیتبد، فاکتور رشد  ، فاکتور نکروزدهنده تومور آلفا پرشدت یتناوب نیتمر های کلیدی:واژه
 

 habibian_m@yahoo.com ی:پست الکترونیک،  دکتر معصومه حبیبیان * نويسنده مسؤول:
 300-420444324-03تلفن  ،یو علوم ورزش یبدن تیواحد قائمشهر، گروه ترب یقائمشهر، دانشگاه آزاد اسلام نشانی:

 02/7/0434 انتشار 01/0/0434 پذيرش 02/02/0430 اصلاح نهايی 01/03/0430 وصول

 

 مقدمه
شود و عنوان یک بیماری التهابی مزمن در نظر گرفته میچاقی به

  1فاکتور رشد تبدیل کننده بتا 
(TGFβ1:Transforming growth factor beta 1م ) مکن است نقش

های چربی و محیط تمایز سلولمهمی در پاتوژنز بیماری و تنظیم 
TNF-عامل نکروزدهنده تومور آلفا) 1.التهابی ایمنی داشته باشد

α:Tumor necrosis factor alpha)   وTGF-β  از جمله
های اصلی هستند که در تنظیم فرآیندهای التهابی در افراد آدیپوکاین

از خانواده  یدیپپت یعضو پل کی β1-TGF 2.چاق دخالت دارند
 یهانیاز پروتئ یگروه بزرگ TGF-βها است. ابرخانواده نیتوکایسا

را با ارسال  یسلول یندهایااز فر یعیوس فیمهم است که ط یسلول
 3.کندیم میبا عملکرد بالا تنظ β-TGF یهارندهیگ قیاز طر گنالیس

TGFβ1 یهاتیپوسیبدن، در پره آد یدر بافت چرب یطور اساسبه 

شود. یم انیب افتهی زیتما یچرب یهاکشت شده و در سلول
 ،یمانند اتوفاژ یسلول یندهایااز فر یاریبس TGFβ1 یدهگنالیس

کند. یم میرا تنظ یچرب یهاسلول زیو تما بروزیآپوپتوز، التهاب، ف
TGFβ1که  یسلول زیتما تیبسته به نوع و وضعTGFβ1  به آن اضافه

علاوه بر  4.دارد را یسلول ریسرکوب تکث ای جیترو ییتوانا ؛شده است
چاق،  یهادر انسان یگردش TGFβ1سطح  همشاهده شد ن،یا

 ییغذا میشده با رژ هیچاق تغذ یهاو موش ob/ob یهاموش
 5د.ابییم شیافزا یتوجه طور قابلپرچرب، به

TNFα التهابی کلاسیک پلیوتروپیک استین پیشایک سایتوک 
با چاقی تنظیم مثبت . این سایتوکاین شوداز بافت چربی تولید می که

کند. علاوه بر میبه بیماری متابولیک مرتبط با چاقی کمک شده و 
لیپولیز  در کبد، واسطه تحریک سنتز چربیهتواند بمی TNF-αاین 

گلیسرول و مهار لیپوژنز چربی همراه با سرکوب کلیرانس تری

https://orcid.org/0009-0006-1263-9276
https://orcid.org/0009-0000-5003-5242
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افزایش چربی خون منجر به تحریک شده با انسولین در بافت چربی 
های طور مستقیم متابولیسم لیپیدی سلولتواند بهمی α-TNF 6د.شو

نیز د و لیپوژنز و چربی را از طریق مهار جذب اسیدهای چرب آزا
تحریک آزادسازی اسیدهای چرب آزاد را از طریق لیپولیز تغییر 

تواند به ایجاد مشتق از بافت چربی می TNF-αدهد. به این ترتیب 
 7.لیپیدمی و عوارض متابولیکی ناشی از آن کمک کنددیس

TNF-α و TGF-β نشان و کنند تقویت را یکدیگر تولید توانندمی 
 و هاسلول از بسیاری در TGF-β بیان بر TNF-α که است شده داده

 ماکروفاژها ریه، اپیتلیال هایسلول اندوتلیال، هایسلول مانند هابافت
 سطوح بالاتر 8.گذاردمی اثر زیرجلدی چربی بافت همچنین و

TNF-α و چاق در مقایسه با افراد دارای  اضافه وزن یدر افراد دارا
در  این سایتوکایندهنده نقش نشانوزن نرمال مشاهده شده است که 

 9ت.اس یدر بافت چرب یمنیا ستمیس یسازو فعال کیاختلالات متابول
 یجهان یمشکل بهداشت کی D نیتامیو کمبود و سطح ناکافی

 شیافزا. این خطر هستنداین معرض در  ژهیواست و افراد چاق به
 یسن یهاو گروه هاتیجمع نیدر ب یمرتبط با چاق D نیتامیکمبود و

  Dهیدروکسی ویتامین-25سطح پایین  01.مختلف مشاهده شده است

 دهدمی نشان شواهد 11.با سطوح بالاتر التهاب سیستمیک همراه است
 در و داده کاهش را التهابی هایسایتوکاین تواندمی D ویتامین که

 D ویتامین هایگیرنده به اتصال طریق را از سیستمیک التهاب نتیجه
 در D ویتامین نارسایی و کمبود هایمکانیسم از یکی 21.دهد کاهش
به نوبه خود منجر به است که  چربی بافت در D ویتامین جذب چاقی،

علاوه  31.شودو در نتیجه التهاب ناشی از چاقی می D کمبود ویتامین
 TGF-β/Smad2/3 یسازفعال دیباعث تشد D نیتامیکمبود و ن،یبر ا

که دو هفته مصرف مکمل خوراکی ویتامین  ه شدنشان داد 41.شودیم
D3 طور قابل توجهی سطح سرمی بهTNF-α  بیماران دارای در را

در مورد مکمل  هایافتهبا این وجود  51ه است.التهاب روده کاهش داد
در یک متاآنالیز عدم تاثیر  .همچنان مورد بحث هستند D نیتامیو

شده های التهابی گزارش بر سایتوکاین  Dمفید مکمل ویتامین
نیز نشان دادند مصرف مکمل خی از محققین علاوه برهب 61.است

و  TNF-αداری در نشانگرهای التهابی ی، با تغییر معنD3ویتامین 
β1-TGF در حالی که افزایش  71ت.زنان سرطانی همراه نبوده اس
 TGF-β1کاهش  و Dهیدروکسی ویتامین -25 سطوحداری در یمعن
مصرف مکمل  به دنبالمبتلا به سندرم نفروتیک افراد در  α-TNFو 

 18.است مشاهده شده D3ویتامین 
مرتبط های در درمان چاقی و بیمارییک عامل اصلی  فعالیت بدنی

است که خطر  . به عنوان مثال، نشان داده شدهشودمحسوب می با آن
یا  مردان و زنان دارای اضافه وزندر ابتلا به بیماری و مرگ و میر 

کمتر  تحرک،کمافراد  در مقایسه بانی جسمافعال از نظر  و چاق
کاهش  برلاوه عمنظم  یورزشهمچنین تمرین  19.است

های ینایتوکاافزایش غلظت سمنجر به التهابی، های پیشیناسایتوک
تمرینات ورزشی  اثربا این وجود  02د.شومیضدالتهابی در گردش 

تفاوت گزارش م TGF-β1 و TNF-α های التهابیبر سطوح شاخص
بیماری به  زنان مبتلادر یک مطالعه بر روی  شده است. به عنوان مثال

پس از  TGF-β1 و TNF-αتغییری در سطوح  ،اسکلروزیس مولتیپل
دار سطوح یاما کاهش معن 12؛شدهفته تمرین ترکیبی مشاهده ن 12

TNF-α  توسط محققین دیگر نیز  2در زنان چاق مبتلا به دیابت نوع
در مطالعات حیوانی نیز مشاهده شد که  22.گزارش شده است

زمانی تمرینات تناوبی شدید با مصرف رژیم غذایی پرچرب از هم
کند و در بافت چربی زیرجلدی جلوگیری می TGF-β1افزایش 

 23.تواند اثر پیشگیرانه بر افزایش اندازه سلول چربی داشته باشدمی
رژیم غذایی و ورزش، دفاع خط اول اصلاح سبک زندگی مانند 

برای ارتقای سلامت در افراد چاق است. ورزش تناوبی با شدت بالا به 
 کیبهبود سلامت متابول یموثر از نظر زمان برا یعنوان یک استراتژ

 این مطالعه به منظور تعیین اثر 42.و التهاب محبوبیت پیدا کرده است
 یبر سطح مارکرها D نیتامیو مصرف و دیشد یتناوب نیتمر یبیترک

انجام  D نیتامیدر زنان جوان با کمبود و TNF-αو  TGF-β1 یالتهاب
 .شد

 روش بررسی
اضافه  یدارا تحرککمزن جوان  39روی  ینیبال ییکارآزمااین 

 29کمتر از  و 25مساوی و یا بالاتر از  یوزن با شاخص توده بدن
 1400طی سال  سال 29تا  23 یبر متر مربع، در دامنه سن لوگرمیک

 د.انجام ش
های ورزشی شهر بابل از ها در باشگاهبه منظور انتخاب آزمودنی

نام مراجعه نموده بودند؛ برای شرکت تحرکی که برای ثبتزنان کم
 عمل آمد.در مطالعه به صورت فراخوان دعوت به

اضافه وزن دارای ن کم تحرک ورود به مطالعه شامل زنا هایمعیار
نکرده بودند که حداقل شش ماه قبل در هیچ فعالیت ورزشی شرکت 

 20کمتر از  D نیتامیو یدروکسیه-25طوح دارای سبودند و 
 بودند.لیتر نانوگرم بر میلی

و  یهای قلبابتلا به بیماریمعیارهای عدم ورود به مطالعه شامل 
استفاده از هرگونه  ،یالتهاب یهایماریخون و بی پرفشار ،یعروق
 بودند. بارداری و مکمل ایخاص  یدارو

عدم انجام سه جلسه تمرینی منظم معیارهای خروج از مطالعه شامل 
 بودند. Dنیتامیمصرف منظم وو عدم 

فرم  کمیلها پس از آشنایی با روند پژوهش و تآزمودنی
پایان مطالعه هیچیک با این وجود تا  نامه وارد مطالعه شدند.رضایت
 (.یک شکل) از مطالعه خارج نشدنداز آنان 

؛ اما بسیار سخت استها یآزمودن ییغذا میرژاگرچه کنترل دقیق 
که در طول روز مصرف  ییخواسته شد تا هر ماده غذا هایآزمودن از
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 یکالر زانیاساس م نی. بر اندینما ادداشتیروز  3 ینمودند را برا
تک افراد با تک یاجلسه یو ط دیروزانه افراد محاسبه گرد یافتیدر

حفظ وزن انجام شد.  یبرا کسانی میرژ تیرعا برای ییمشاوره غذا
دوره  یخود را در ط یمعمول ییغذا میشد رژ هیتوص هایبه آزمودن

 د.نینما تیرعا (یریدر مراحل قبل از خونگ ژهی)به و قیتحق
 ومستقل  یرهایمتغ یقو اثردر مورد  52یقبل همطالعبا توجه به 
درصد،  95 نانیاطم بیاحتساب ضربا پاور یافزار جاستفاده از نرم

با و  شد برآوردنفر  36، حجم نمونه 5/0درصد و اندازه اثر  80توان 
 .نفر در نظر گرفته شد 13 روههر گ یبرا شتریب اطیاحت

انتخاب شدند و سپس  روش در دسترس و هدفمندبه ها آزمودنی
به نفری  13در سه گروه کشی ساده طور تصادفی به روش قرعهبه

 شرح زیر قرار گرفتند.
بار ای یکبه همراه غذا هفته دارونما مصرف کننده: گروه کنترل

 هفته. 8به مدت 
به همراه شدید  تناوبی دنیدو نیتمرگروه مداخله اول: انجام 

 هفته. 8بار به مدت ای یکبه همراه غذا هفته دارونما کنندهدریافت 
شدید توام با  تناوبی دنیدو نیتمر گروه مداخله دوم: انجام

بار به ای یکبه همراه غذا هفتهواحد(  هزار 5)دوز  Dنیتامیومصرف 
 52هفته. 8مدت 

ساخت شرکت  یخوراک نیپرل حاوی پارافدارونما شامل 
که از نظر ظاهری کاملاً مشابه مکمل بود  رانیا - داروسازی زهراوی

 بود. Dویتامین 
ها از توسط آزمودنی Dمصرف دارونما و ویتامین در خصوص 

 طریق تماس هفتگی یادآوری شد.
 یاجرا یها با چگونگیهفته قبل از شروع پروتکل، آزمودن کی
دو گروه مداخله  یبرا ینیآشنا شدند. برنامه هر جلسه تمر ناتیتمر

 دیشد یتناوب ناتی(، تمرقهیدق 5مل سه بخش گرم کردن )تمرینی شا
به صورت ( هی)بازگشت به حالت اول سرد کردن قهیدق 5پرشدت و 

درصد ضربان  50و سرد کردن با شدت  گرم سه جلسه در هفته بود.
با  دنیدو یاقهیدق کیتکرار  12با  یاصل نیقلب حداکثر و تمر

استراحت  قهیدق کیدرصد ضربان قلب حداکثر و  90تا  80شدت 
 .ددرصد ضربان قلب حداکثر انجام ش 50فعال با شدت 

 حداکثر و قلبدرصد ضربان  80در هفته اول با شدت  ناتیتمر
درصد ضربان قلب  90تکرار شروع شد و در هفته پنجم به شدت 6

 ن،یدرصد به شدت تمر 5 یجیتدر شیتکرار )با افزا 12ر  با حداکث
همچنین  62.افتیو تا هفته آخر ادامه  دیتکرار در هر دو هفته( رس 3

منهای  کنندگان با استفاده از رابطه )سنحداکثر ضربان قلب شرکت
که به  ناتیتمر نیدر حو شدت تمرین  دیگرد نتعیی( 220عدد 

و یا  با استفاده از ضربان سنج پولار ؛روش میدانی انجام شد
 شد. کنترلهای مچی ساعت

 12دنبال ه، بلیتر(میلی 5)به میزان  هایآزمودن یخون یهانمونه
سبک در شب قبل از  ییغذا میشبانه )مصرف رژ ییساعت ناشتا

ساعت پس  48) و پس آزمون آزمونشی(، در دو مرحله پیریگخون
 تیدست چپ در وضع ییبازو دی(، از ورنیجلسه تمر نیاز آخر

 . برایشد یآوراستراحت، در صبح جمع قهیدق 15نشسته و پس از 
 3000با سرعت  قهیدق 15به مدت  یخون یهانمونه یسرم یجداساز

 : نمودار کارآزمايی بالینی 1شکل 

 (n=09بررسی از نظر واجد شرایط بودن ) ●

 (n=09تصادفی شده ) ●

 (n=3خارج شده از مطالعه ) ●

 (n=3عدم تطابق با معیارهای ورود ) ●
 (n=3عدم قبول شرکت در مطالعه ) ●

 (n=3علل دیگر ) ●

عه
طال

ر م
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ت ن

ثب
 

 (n=00گروه مداخله اول )تمرین + دارونما( ) ●

ص (n=00دریافت مداخله ) ●
صی

تخ
 

ی
یر

یگ
پ

 
یل

حل
ت

 

 (D( )00=nگروه مداخله دوم )تمرین + ویتامین  ● (n=00گروه کنترل ) ●

 (n=00دریافت مداخله ) ●

 (n=3قطع همکاری ) ●

 (n=00آنالیز شده ) ●

 (n=3قطع همکاری ) ●

 (n=00آنالیز شده ) ●

 (n=3قطع همکاری ) ●

 (n=00آنالیز شده ) ●
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دور در دقیقه سانتریفوژ شدند. سپس سرم حاصل به درون 
راد منجمد و گدرجه سانتی -80 یشد و در دما ختهیر وبیکروتیم

 .مورد استفاده قرار گرفت قیتحق یرهایمتغ یریگاندازه یبرا
آزمون با استفاده از در پیش  Dنیتامیو یدروکسیه-25 ریمقاد

روش به  رانیکشور ا ثاریساخت شرکت پادتن گستر ا یتجار تیک
غلظت  .شد نییتع تریلیلیمبر  نانوگرم 6/2 تسیو با حسا زایالا

کشور چین  تجاریهای تیبا استفاده از ک TNF-α و  TGF-β1یسرم
 تریلیلیمبر  گرمکویپ 69/4و  تریلمیلیبر  نانوگرم 75/0با حساسیت و 

 .شد دهیبه روش الایزا سنج
تجزیه و تحلیل  SPSS-24افزار آماری ها با استفاده از نرمداده

 فتوصی یو پراکندگ یمرکز یهاحسب شاخصها برشدند. داده
 برای بیترتبه نیو لو لکیو رویشاپ یهااز آزمون نیشدند. همچن

. شد استفادهها انسیها و تجانس وارداده عیبودن توز یعیطب یبررس
 برایو  یزوج t یهااز آزمون یدرون گروه راتییتغ بررسیبرای 
با  انسیوار لیاز آزمون تحل یگروه نیب راتییتغ یبررس

تحلیل واریانس  از آزمونه و راهکیمکرر  یهایریگاندازه
ا هداده یبرا یتنیمن وویو  سیکروسکال وال یهاراهه )از آزمونکی

 یداریدر صورت مشاهده معن .استفاده شد زی( ننرمالریغ با توزیع
 یبیمحل اختلاف از آزمون تعق نییتع یها، براگروه نیاختلاف ب

 05/0کمتر از ها داری همه آزموناستفاده شد. سطح معنی یفرونبن
 در نظر گرفته شد.

 هایافته
 BMI(، )سال سن، )کیلوگرم( وزن، متر()سانتی قدبین متغیرهای 

بر  )نانوگرم Dهیدروکسی ویتامین-25( و میزان )کیلوگرم/مترمربع
آماری اختلاف  آزموندر پیش های مورد مطالعهلیتر( گروهمیلی

 (.جدول یکمشاهده نشد )ی داریمعن

 دنیدو نیتمر هدر گرو TGF-β1 و TNF-αسطح در پس آزمون 
و گروه تمرین دویدن +  (73/17±63/1و  10/5±62/0)به ترتیب 

( کاهش آماری 22/17±32/1و  73/4±47/0)به ترتیب  Dویتامین 
 این متغیرها در گروه کنترلاما سطوح (؛ >001/0Pداری یافت )معنی

 .(2جدول ) افتین یداریمعنآماری  رییتغ
 وTNF-α ح سطو راتییدرصد تغ نیانگیممقایسه دو به دو 

TGF-β1 آماری  نشان داد که اختلاف حاصل از آزمون یومن ویتنی
گروه کنترل وجود مداخله اول و دوم با  هایگروهداری بین یمعن

در  TGF-β1و  TNF-αکاهش سطوح همچنین . (>001/0P) دارد
مداخله در مقایسه با گروه  (Dنیتامی+ ومداخله دوم )تمرین گروه 

 (.>001/0Pداری بیشتر بود )یطور معنبه )تمرین + دارونما( اول

 بحث
و TGF-β1  هر دو مارکر التهابیبا توجه به نتایج مطالعه حاضر، 

TNF-α  ی هادر آزمودنی هفته تمرین دویدن تناوبی شدید 8متعاقب
مورد مطالعه کاهش یافت و این کاهش در گروه دریافت کننده 

 بیشتر بود. Dویتامین 
نشان ن و همکارا Park زیمطالعه متاآنال کیدر در همین راستا، 

سطوح  یطور قابل توجهبه یبیترک یورزش نیهفته تمر 12که  ندداد
TNF-α  و  ده استکاهش دا یشکم یمبتلا به چاق ائسهیرا در زنان

متعاقب این  یاز بافت چرب TNF-αکاهش ترشح  نیبه اعتقاد محقق
 ییاحشا یبدن و توده چرب یکاهش چرب لیبه دل ،مرینیت مداخله

و  نیسنگاچ یرئوف موافق با نتایج تحقیق حاضر، 72بوده است.
 یروبر  یروادهیشامل پ ینیهفته برنامه تمر 8ارزیابی اثر در  نهمکارا

درصد ضربان  65دوچرخه ثابت و بالارفتن از پله با شدت  ل،یتردم

 هاي مرکزي و انحراف استاندارد در وضعیت پايهها بر حسب شاخصهاي آنتروپومتري آزمودنیويژگی:  1جدول 

 )سال( سن )کیلوگرم( وزن متر()سانتی قد هاگروه
BMI 

 ()کیلوگرم/مترمربع

هیدروکسی -24

)نانوگرم/میلی Dویتامین

 لیتر(

 49/04±34/4 32/27±32/0 04/21±94/0 20/71±30/4 92/017±49/4 کنترل

 31/04±71/0 02/21±04/0 92/24±91/0 02/74±91/4 12/010±44/4 + دارونما دنیتمرین دو

 D 49/4±20/014 21/4±41/74 14/0±41/24 04/0±14/27 49/0±49/04+ ویتامیندویدنتمرین 

 F 101/0 020/3 410/3 203/2 241/3ارزش 

P-value ( راههکیآزمون تحلیل واریانس) 712/3 041/3 410/3 117/3 011/3 

 

 

 هاي مورد مطالعههفته در گروه 8میانگین پس از مقايسه تغییرات  : 2 جدول

 هاگروه متغیرها
 میانگین و انحراف معیار

P-value ( آزمونt زوجی) 
P-value 

 درصد تغییرات پس آزمون پیش آزمون (آزمون کروسکال والیس)

TNF-α 
 لیتر(میلیبر  )پیکوگرم

 210/3 09/3±12/3 40/4±44/3 43/4±44/3 کنترل
234/41=2χ 

** 330/3P< 
 <330/3 -09/1±03/0 03/4±12/3 01/4±17/3 + دارونما دنیتمرین دو

 <D 44/3±04/4 47/3±70/4 31/0±70/03- 330/3نیتامیدویدن+ و نیتمر

TGF-β1 
 (تریل بر کوگرمی)پ

 242/3 313/3±24/3 99/09±12/0 97/09±10/0 کنترل
731/41=2χ 

** 330/3P< 
 <330/3 -10/9±10/0 70/07±10/0 17/09±12/0 + دارونما دنیتمرین دو

 <D 41/0±10/09 02/0±22/07 11/0±30/00- 330/3نیتامیدویدن+ و نیتمر
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و سالمند نشان  انسالیمرد م 40یجلسه در هفته بر رو 3 و قلب اوج
 در گروه TNF-αو  TGF-β یالتهاب یفاکتورها سطوحدادند که 

با ورزشی  نیبوده و تمر دارای وزن نرمالاز گروه  شتریوزن باضافه
اضافه وزن  یدر مردان دارا یالتهاب یدر فاکتورها داریکاهش معن

سواران دوچرخهروی انجام شده مطالعه  در 28همراه بوده است.
 مشاهده شد نرمال یتحرک با شاخص توده بدنکم افرادو  یحیتفر

از تر پایین یحیدر دوچرخه سواران تفر TGF-β1سطح  نیانگیکه م
تواند یمنظم م یبدن نیتمرانجام  نیبنابرا 29ده است.گروه کنترل بو

 یو احمد انیعبددختاما  .مهار نمایدرا  TGF-β1نهفته  یسازفعال
شدید  یتناوب ناتیچهار هفته تمر اثر سهیمقامنظور در مطالعه خود به 

 یدختران جوان دارا TNF-αمتفاوت بر سطح  یهاحجم در
پس از تنها  TNF-α نیانگیم گزارش کردند که وزن و چاقاضافه

 دنیچهار ست دوانجام پروتکل تمرین تناوبی شدید شامل 
 گبورفشار درک زانیمبراساس  20 یال 19با شدت  یاهیثان 60

اما پروتکل  ؛کاهش یافت ،هاست نیاستراحت ب قهیچهار دقهمراه با 
با همان  دنیدو یاهیثان 30چهار ست تمرینی تناوبی شدید شامل 

 ردااکاهش معن منجر به هاست نیاستراحت ب قهیدو دقشدت و 
α-TNF .چهار ارزیابی اثر  درزاده و همکاران عتیشرهمچنین  03نشد

اضافه  یدر زنان دارا با و بدون تحمل وزن شدید یتناوب نیهفته تمر
متعاقب هر دو نوع مداخله تمرینی  TNF-α نشان دادند که سطحوزن 

ارزیابی و همکاران در  Alfinبا این وجود  13داری یافت.یکاهش معن
اضافه  یدر مردان دارا لیتردم یبر رو شدید یتناوب نیهفته تمر 4اثر 

 و بدن یدرصد توده چرب ،ناتیتمراین وزن نشان دادند که پس از 
 رییتغ TGF-β2 یاما سطح سرم ؛افتی یداریوزن بدن کاهش معن

در  Dاین تضاد ممکن است به سطح پایه ویتامین  23.افتین یداریمعن
ها از در اکثر مطالعات انسانی، آزمودنی ها مربوط شود. زیراآزمودنی

مطالعه های اصلی از محدودیتند که این جهت غربالگری نشد
تمرینات  اثرشود. همچنین در خصوص ضر نیز محسوب میحا

خورد مطالعات انسانی اندکی به چشم می TGF-β1ورزشی بر سطح 
با این است؛ های دیگر در تحقیق حاضر که از جمله محدودیت

فعالیت ورزشی بر سطح  اثرمقایسه در و همکاران  Kwakوجود 
TGF-ß1  نشان دادند که مسن و جوان  های صحراییموشدر

دقیقه در هر جلسه  45به مدت هفته تمرین  12پروتکل تمرینی شامل 
در بافت بطن چپ  TGF-ß1کاهش سطح منجر به روز در هفته  5و 

تمرین ده هفته  همچنین فیاضی و همکاران 33های مسن شد.موش
 اندازه و TGF-β1 ژن بیان بر پرچرب تغذیه با زمانتناوبی شدید هم

های صحرایی را مطالعه موش زیرجلدی چربی بافت در هاسلول
 90در شدید فعالیت دوره انجام پروتکل تمرینی شامل هشتنمودند. 

 هایدوره با دقیقه، 5/2 مدت به دویدن ظرفیت حداکثر درصد
 مدت به دویدن ظرفیت حداکثر درصد 50با شدت  فعال استراحت

در  TGF-β1 بیان ژن داریمعن منجر به کاهشانجام شد که دقیقه  5/2
 و α-TNF و متقابل مستقیم تحریک علاوه بر 32.گردیدبافت چربی 

β-TGF10؛ α-TNF هایگیرنده بر β-TGF و اثرگذار است α-TNF 
 و داده افزایش را II و I نوع TGF-β هایگیرنده بیان تواندمی

 همچنین 43.نماید تحریک هافیبروبلاست در را Smad3 فسفوریلاسیون
TNF-α این پروتئین را القا کند 1فعال کننده  نیپروتئ انیتواند بیم .

 ژن یسیرونو شی، منجر به افزا DNAبه  ضمن اتصال
TGF-β1 انیب شیشود. افزایم TGF-β1 از  یناشTNF-α  ممکن

 TNF-αو  TGF-β1مرتبط باشد.  NF-kB ریمس یسازاست با فعال
 و TGF-β1 ییافزاکننده متقابل هستند و اثر هم کیاثر تحر یدارا

α-TNF نظر بنابراین به 53.است یعوامل التهاب انتشار تیدر تقو شتریب
رسد که تمرین دویدن تناوبی شدید با سرکوب هر یک از این دو می

افزایی این دو سایتوکاین التهابی مهار اثرات همشاخص التهابی و با 
منجر به کاهش التهاب در شرایط اضافه وزنی همراه با کمبود 

 شود.می Dویتامین
و مصرف  دیشد یتناوب دنیدو نیتمرتاثیر بیشتر مداخله ترکیبی 

در مقایسه با  TNF-αو  TGF-β1در تنظیم منفی  Dمکمل ویتامین 
های مهم دیگر در تحقیق حاضر یافته از جمله دیشد دویدن نیتمر

طور مشابه محققین دیگر نشان دادند که اثر تعاملی تمرین است. به
و افزایش  TNF-αسطح  در کاهش Dپیلاتس و مصرف ویتامین

( در مقایسه به هریک از IL-10) 10-شاخص ضدالتهابی اینترلوکین
کمبود مداخله صرف تمرینی در مردان دارای اضافه وزنی همراه با 

در  پور و همکارانیمهددر این راستا  52.بیشتر بوده است Dویتامین 
واحد  D (10000 نیتامیو و یاثرات متقابل مقاومت هواز مطالعه

مدل  کیو عملکرد قلب در  یقلب بروزیف یبر رو (در هفته کباری
و  یزهوا نیکه هر دو مداخله تمر ندنشان داد یاز سکته قلبتجربی 

از  وکاردیم بروزی(، منجر به کاهش فشتریب تاثیر)با  یبیمداخله ترک
 Iکلاژن  میتنظ نیو همچن TGF-β1 ،Smad2/3 گنالیکاهش س قیطر
 D نیتامیو نیینشان دادند که سطوح پا نیمحقق 63شده است. IIIو 

و  TGF-β1 یعوامل التهاب شیافزا یاحتمال لیاز دلا یکیتواند یم
α-TNF متعددی پیشنهاد  یهاسمیمکان 38و37و18و16و8د.محسوب شو

باعث  D نیتامیو یدروکسیه ید -1،25 شده است که براساس آن،
هم بر  D نیتامیو یدروکسیه ید -1،25. شودیکاهش التهاب م

گذارد. در یماثر  یاکتساب یمنیا ستمیو هم بر س یذات یمنیا ستمیس
 ینشانگرها دیاثرات منجر به کاهش تول نیا ،یشگاهیآزما طیشرا

 یضدالتهاب یهانیتوکیسا دیتول شیو افزا α-TNFمانند  یالتهابشیپ
کننده  میتنظ کیعنوان به D نیتامیو رندهیگ 39د.گردیم IL10مانند 

 قیاز طررا  Smad3وابسته به  یسی، رونوTGF-β/Smad3 ریمس یمنف
 لهیفسفر Smad3و  D نیتامیو رندهیگ نیکمپلکس ب لیتشک کیتحر
 β1-TGF علاوه کاهش سطوحبه 04.کندیها، مهار مبروبلاستیدر ف
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و  D38نیتامیبا کمبود و کیستیکیزنان مبتلا به سندرم تخمدان پلدر 
کمبود و  یاضافه وزن یدر مردان دارا TNF-αیا کاهش سطوح 

که تاییدی بر نقش  گردیدگزارش  52قبلیعه در مطال Dنیتامیو
 TNF-αو  TGF-β1های التهابی در تعدیل سایتوکاین Dویتامین 

در  یمیتنظ T یهاتعداد سلول تواندیم یورزش نیتمراست. همچنین 
 یضدالتهاب یهانیتوکایسا هعمدطور بهدهد که  شیگردش را افزا

تواند از ی میورزش ناتیعلاوه تمره. بکنندیرا آزاد م IL-10مانند 
 M1ماکروفاژ را از نوع  پیفنوت راتییتغهای متفاوت، طریق مکانیسم

 . به عنوان مثالدهد شیافزا یلتهابضدا M2به نوع  یالتهابشیپ
و  IL-10مانند  یضدالتهاب یهانیتوکیسا یبا القاتمرینات ورزشی 

IL-1Ra دیتول هارو م TNF-α نفوذ  یو ماکروفاژها یدر بافت چرب
گزارش  ن،یکند. علاوه بر ایم جادیا یضدالتهاب طیمح کی شده،

، به D نیتامیتواند مشابه با مکمل ویم یورزش نیتمرشده است که 
 قیاز طر ،یهمراه با چاق D نیتامیکمبود و تیکاهش التهاب در وضع

 یهاعضلات و سلول ،یها از بافت چربنیتوکیسا دیکاهش در تول
 ن،یبه انسول تیحساس شیبا افزا میرمستقیطور غبه ایو  یاهستهتک
و  الیبدن، بهبود عملکرد اندوتل یدانیاکسیآنت تیظرف شیافزا

 14د.بدن، کمک کن یکاهش در وزن و چرب

 Dتوان به عدم گزارش مقادیر ویتامین از محدودیت این مطالعه می
 مطالعه اشاره نمود.این در پایان 

 گیرینتیجه
های تمرین دویدن یک از مداخله نشان داد که هر نتایج این مطالعه

توانند منجر به کاهش می D ویتامین مصرف با و بدون شدید تناوبی
 التهابی کم از طریق تنظیم منفی مارکرهایالتهاب سیستمیک دست

TGF-β1 و TNF-α غیرفعال دارای اضافه وزن و  جوان زنان در
تمرین  مداخله ترکیبی اثربا این وجود گردد.  Dکمبود ویتامین 

در تقویت کاهش این  Dتناوبی شدید توام با دریافت ویتامین 
 .تمرین تناوبی شدید بیشتر بودانجام مارکرهای التهابی در مقایسه با 

 ملاحظات اخلاقی
 یواحد سار - یاخلاق دانشگاه آزاد اسلام تهیکم دییمطالعه مورد تا

(IR.IAU.SARI.REC.1402.309.قرار گرفت )  مورد تایید همچنین
 (IRCT20190831044650N3)مرکز ثبت کارآزمایی بالینی ایران 

 قرار گرفت.
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از  ورزشی یولوژیزیارشد در رشته ف یاخذ درجه کارشناس یبرا

. واحد قائمشهر بود - یدانشگاه آزاد اسلام یدانشکده علوم انسان
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