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Abstract 

Background and Purpose: Type 2 diabetes mellitus (T2DM) is a progressive metabolic disorder 

characterized by chronic hyperglycemia, insulin resistance, and impaired cellular energy homeostasis. 

Diabetes disrupts mitochondrial biogenesis through downregulation of the genes including PGC-1α, SIRT1, 

and TFAM. This impairment in mitochondrial biogenesis reduces cardiac energy availability, promotes 

contractile dysfunction, and ultimately contributes to the development of diabetic cardiomyopathy and heart 

failure. Consequently, non-pharmacological interventions such as structured exercise training and natural 

compounds have received considerable attention as potential and promising therapeutic approaches. High-

intensity interval training (HIIT), owing to its intense and intermittent nature, has been shown to stimulate 

mitochondrial biogenesis and improve energy metabolism. Similarly, rutin, a natural flavonoid with potent 

antioxidant and anti-inflammatory properties, protects cardiomyocytes against oxidative stress and may 

also influence mitochondrial biogenesis pathways. Therefore, the present study was conducted to 

investigate the single and combined effects of HIIT  and rutin supplementation on the gene expression of 

PGC-1α, SIRT1, and TFAM in the cardiac tissue of male Wistar rats with type 2 diabetes. 

Materials and Methods: In this experimental study, 40 male wistar rats with type 2 diabetes (induced by 

a single intraperitoneal injection of streptozotocin and nicotinamide) were selected and randomly assigned 

to five groups of eight rats each: 1) Diabetic control (DC), 2) Normal control (NC), 3) High-Intensity 

Interval Training (D+HIIT), 4) Rutin supplementation (D+R), and 5) High-Intensity Interval Training plus 

Rutin supplementation (D+HIIT+R). The HIIT groups underwent a 4-week training protocol, consisting of 

five sessions per week (5-6 bouts of 2-minute running at 80-90% of maximum attained speed, interspersed 

with 1-minute recovery periods at 30% of maximum attained speed) on a specialized rodent treadmill and 

the Rutin supplementation groups received 100 mg/kg of Rutin daily via oral gavage for 4 weeks. Data 

analysis was performed using one-way analysis of variance (ANOVA) followed by Tukey's post-hoc test. 

Results: Induction of diabetes significantly reduced the expression of PGC1-α, SIRT1, and TFAM genes 

in the diabetic control (DC) group compared to the normal control (NC) group (p<0.05). Both high-intensity 

interval training and Rutin supplementation alone, significantly increased the expression of these genes 
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(PGC1-α: p=0.001; SIRT1: p=0.001; TFAM: p=0.001). Moreover, the combination of high-intensity 

interval training and rutin supplementation increased the expression of PGC1-α (p=0.001), SIRT1 

(p=0.001), and TFAM (p=0.001), significantly. 

Conclusion: High-intensity interval training (HIIT) and rutin supplementation, either alone or in 

combination, significantly increased the gene expression of PGC-1α, SIRT1, and TFAM in the cardiac 

tissue of male Wistar rats with type 2 diabetes. These changes might enhance mitochondrial biogenesis and 

ATP production, thereby improving myocardial energy metabolism, reducing oxidative stress and blood 

glucose levels, which may in turn contribute to the prevention or attenuation of diabetic cardiomyopathy 

complications. 
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 یبدن  تیفعال   و  ورزش یولوژیزیف  هینشر 

  143-124 یهاصفحه ،1 شماره ،19 دوره ،1405

 مقاله پژوهشی 

و   PGC1-α ،SIRT1های تأثیر تمرین تناوبی با شدت بالا و مکمل روتین بر بیان ژن

TFAM  های صحرایی نر مبتلا به دیابت نوع دو در بافت قلب موش 

   *، بهمن میرزایی  مهران نوروزی

 گروه فیزیولوژی ورزشی، دانشکدة تربیت بدنی و علوم ورزشی، دانشگاه گیلان، رشت، ایران 

 دهی چک 

وسازی پیشرونده است که با هایپرگلایسمی مزمن، مقاومت به انسولین  یک اختلال سوخت (  T2DMدیابت نوع دو )  و هدف:  زمینه

می مشخص  سلولی  انرژی  هومئوستاز  در  اختلال  ژنو  بیان  کاهش  با  دیابت  بیوژنز  TFAMو    PGC1-α  ،SIRT1های  شود.   ،

دهد، موجب اختلال در  این اختلال در بیوژنز میتوکندری، در دسترس بودن انرژی قلب را کاهش می  .سازدمیتوکندری را مختل می 

شود و در نهایت در بروز کاردیومیوپاتی دیابتی و نارسایی قلبی نقش دارد. در نتیجه، مداخلات غیردارویی مانند  عملکرد انقباضی می

اند. تمرین تناوبی  عنوان رویکردهای درمانی بالقوه و نهفته مورد توجه قرار گرفتهتمرین ورزشی ساختارمند و ترکیبات طبیعی به

وساز  تواند بیوژنز میتوکندری را تحریک کند و سوخت دلیل ماهیت شدید و متناوب خود، نشان داده است که میبه  (HIIT) پرشدت

عنوان یک فلاونوئید طبیعی با خواص ضداکسایشی و ضدالتهابی قوی، توانایی محافظت  طور مشابه، روتین بهانرژی را بهبود بخشد. به

رو، این  ها در برابر فشار اکسایشی را دارد و شاید مسیرهای بیوژنز میتوکندری را نیز تحت تأثیر قرار دهد. از ایناز کاردیومیوسیت 

 و  PGC-1α  ،SIRT1 های  پژوهش با هدف بررسی تأثیرات مستقل و ترکیبی تمرین تناوبی پرشدت و مکمل روتین بر بیان ژن

TFAM  انجام شد  دوهای صحرایی دیابتی نوع  در بافت قلب موش. 

صفاقی سر موش صحرایی نر ویستار دیابتی نوع دو )القاشده با یک بار تزریق درون  40در این پژوهش تجربی،  ها:  مواد و روش 

. کنترل سالم  2(،  DC. کنترل دیابتی )1طور تصادفی در پنج گروه هشت سری  استرپتوزوتوسین و نیکوتین آمید( برگزیده و به 

(NC  ،)3( تمرین تناوبی پرشدت .D+HIIT  ،)4( مکمل روتین .D+R  و )5( تمرین تناوبی پر شدت و مکمل روتین .D+HIIT+R  )

ای دویدن با شدت  وهلة دودقیقه  6-5های تمرین تناوبی پر شدت به مدت چهار هفته، پنج جلسه در هفته )جایگزین شدند. گروه 

یافته( به تمرین روی نوار  درصد از سرعت بیشینة دست  30همراه یک دقیقه بازیافت با  یافته بهدرصد سرعت بیشینة دست  90-  80

صورت گاواژ دریافت  روتین را به  mg/kg  100های دریافت روتین به مدت چهار هفته روزانه  گردان ویژه جوندگان پرداختند و گروه

 (. P<  05/0راهه و آزمون تعقیبی توکی انجام شد )ها با استفاده از آزمون واریانس یک وتحلیل دادهکردند. تجزیه

نسبت به گروه    (DCدر گروه کنترل دیابتی )  TFAMو   PGC1-α ،SIRT1های  دار بیان ژنالقای دیابت سبب کاهش معنانتایج:  

تنهایی موجب افزایش  هریک از مداخلات تمرین تناوبی پرشدت و دریافت مکمل روتین به(.   P<05/0شد )  (NCکنترل سالم )

همچنین ترکیب تمرین تناوبی    (.P  : PGC1-ɑ  ،001/0  =P  :SIRT1  ،001/0  =P  :TFAM=  001/0ها شد )دار بیان این ژن امعن

TFAM  (001/0   =P )( و  001/0  =P)  PGC1-ɑ  (001/0  =P  ،)SIRT1پرشدت با دریافت روتین اثر معناداری در افزایش بیان ژنی  

 نشان داد. 

و    PGC-1α  ،SIRT1های  تنهایی یا در ترکیب با یکدیگر، بیان ژن ( و مکمل روتین، به HIITتمرین تناوبی پرشدت )گیری: نتیجه

TFAM   دهند. این افزایش شاید بتواند با بهبود بیوژنز میتوکندری  های صحرایی نر دیابتی نوع دو افزایش می را در بافت قلب موش
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وساز انرژی میوکارد، کاهش فشار اکسایشی و قند خون، در راستای پیشگیری یا کاهش عوارض  ، سبب بهبود سوخت ATPو تولید 

 کاردیومیوپاتی دیابتی شود. 

 میتوکندری.   ، کاردیومیوپاتی دیابتی،روتین، دیابت نوع دو ،HIITتمرین  های کلیدی: واژه 

،  PGC1-αهای  نوروزی م، میرزایی ب. تأثیر تمرین تناوبی با شدت بالا و مکمل روتین بر بیان ژننحوه استناد به این مقاله:  

SIRT1    وTFAM   19؛1405های صحرایی نر مبتلا به دیابت نوع دو. نشریة فیزیولوژی ورزش و فعالیت بدنی.  در بافت قلب موش  

(1:)124-143. 
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 مقدمه 

  2021  المللی دیابت، در سال بر پایة گزارش انجمن بین

دامنة سنی    537حدود   بزرگسال در    79- 20میلیون 

شده شمار افراد  بینی  اند و پیشسال دچار دیابت بوده

میلیون نفر برسد    783به    2045مبتلا به دیابت تا سال  

طور مستقیم به  دیابت نوع دو و قند خون بالا، به.  ( 1)

اکسایشی   بالای  وابستهفشار  تولید  واقع،  در  اند. 

واکنشگونه  ) های  اکسیژن  در    ROS )1پذیر  تغییر  و 

سطوح ردوکس و هومئوستاز سلولی در دیابت نوع دو  

. گفتنی است که بیماران مبتلا به  ( 2)اند  توصیف شده

در   غیردیابتی  مشابه  بیماران  به  نسبت  دو  نوع  دیابت 

بیماری  بالای  خطر  به  معرض  وابسته  قلبی  های 

عروقی از  - ومیر قرار دارند. پیشرفت بیماری قلبی مرگ

به دیابت  پیامدهای  زیانبارترین  میجمله  و  شمار  رود 

عروقی در بیماران مبتلا به دیابت  - خطر اختلالات قلبی 

. بیماران  (3)در مقایسه با افراد غیردیابتی دو برابر است  

دیابتی بدون علل مشخص و با عروق کرونری سالم از  

ها به تعریف  . این یافته ( 4) برند  رنج می  2نارسایی قلبی 

  3( DCMای به نام کاردیومیوپاتی دیابتی ) نارسایی تازه

های  ویژگی خاصی از بیماری  DCMمنجر شد. در واقع،  

عروقی است که توسط فیبروز قلبی، اختلال در  - قلبی 

عملکرد دیاستولیک با کسر خروجی و هایپرتروفی بطن  

طور غیرطبیعی به  به DCM. ( 5) شود  چپ مشخص می

التهاب،   و  اکسایشی  افزایش فشار  ماتریس،  رسوب در 

ایجاد اختلال در میتوکندری و تغییر در تولید انرژی و  

می  منجر  بدن  و ساز  به ( 6) شود  سوخت  قلب،  عنوان  . 

سوخت به  بالا  اتکای  با  بهاندامی  هوازی  طور  وساز 

قرار  ویژه میتوکندری  عملکرد  اختلال  تأثیر  تحت  ای 

. از آنجایی که قلب برای عمل خود به مقادیر  (7)دارد  

زیادی انرژی نیاز دارد، پیشرفت کاردیومیوپاتی دیابتی  

میتوکندری،کاهش   عملکرد  اختلال  با  ،  ATPهمواره 

هایپرتروفی بطن چپ و افت عملکرد سیستولیک همراه  

یافته این  کاردیومیوپاتی  است؛  بین  همبستگی  ها 

مشخص   را  میتوکندری  عملکرد  اختلال  و  دیابتی 

می می میتوکندری  بر  تمرکز  بنابراین،  یک  کند.  تواند 

گزینی برای بازگرداندن تراز انرژی در بیماران  رویکرد به 

 . ( 9، 8)قلبی باشد 

ای شده و چندمرحله فرایندی تنظیم  4بیوژنز میتوکندری

جایگزینی  و  تکثیر  تولید،  آن،  طی  که  است 

شود. این فرایند  های تازه در سلول انجام میمیتوکندری 

های  ویژه در بافتبرای حفظ ظرفیت اکسایشی سلول به

با هزینة انرژی بالا مانند قلب و ماهیچة اسکلتی حیاتی 

شبکه  توسط  میتوکندری  بیوژنز  تنظیم  از است.  ای 

تنظیم و  رونویسی  صورت کنندهعوامل  بالادستی  های 

مهممی از  که  آن گیرد  میترین  گیرندة ها  به  توان 

فعالپروکسی گامای  بهزوم  کواکتیویتور  شده   1وسیلة 

( سیرتوئین  ɑ1-PGC)5آلفا   ،1  (SIRT1)6    عامل و 

. از  (10)اشاره کرد    A  (TFAM)7رونویسی میتوکندری  

از تخریب میتوکندری  پیشگیری  جمله عواملی که در 

است   SIRT1ها از جمله  نقش مهمی دارند، سیرتوئین 

یک خانواده   IIIهای کلاس  ها، پروتئین. سیرتوئین (11)

در شرایط   .(12) های هیستون داستیلاز هستنداز آنزیم

تولید   انسولین  به  مقاومت  ایجاد  و  هایپرگلایسمی 

افزایش  لیپید  پراکسیداسیون  و  کاهش  سیرتوئین 

یافته یابد.می برخی  پایة  پژوهشی،  بر    SIRT1های 

تنظیممجموعه  از  از گرهای سوختای گسترده  وسازی 

کند که خود به فعال شدن  را فعال می  PGC1-αجمله  

می منجر  میتوکندری  بیوژنز  بیوژنز (15)شود  مسیر   .

میتوکندری  تقسیم  و  رشد  طریق  از  های  میتوکندری 

شود و نیازمند هماهنگی بین هر دو  موجود تنظیم می

)  DNAهای  ژن    DNAو    mtDNA)8میتوکندری 

)هسته  ژن   nDNA)9ای  این  دو  هر  طرز  است.  به  ها 

توسط   تنظیم به  PGC-1αشگرفی  مهم  عنوان  کنندة 

-PGC1.  (16)شوند  بیوژنز و بلوغ میتوکندری تولید می

α  فعال عامل  به  TFAMسازی  سبب  یک  عنوان 
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  11(NRF1)  1ای  برای عامل تنفس هسته   10رونویسهم

تنظیم میمی را  میتوکندری  بیوژنز  بنابراین  کند  شود، 

(17)  .TFAM    یک پروتئین متصل بهDNA   است که

وساز و اختلال عملکرد میتوکندری را از طریق  سوخت 

سازماندهی   و  ژنوم  رونویسی  کنترل   mtDNAتنظیم 

برای هردو رونویسی و جایگزینی    TFAM.  (18)کند  می

mtDNA    است در  (19)لازم  عامل  سه  این  بنابراین،   .

و  میتوکندری  بیوژنز  در  محوری  نقش  یکدیگر  کنار 

وسازی ایفا  های سوخت همچنین پاسخ سلول به محرک

 کنند. می

توان دید که فعالیت بدنی  با نگاه به تاریخچة پیشین، می

کنترل به و  درمان  برای  ارزان  و  مؤثر  راهکاری  عنوان 

. با این حال برخی  (20)شود  ها در نظر گرفته میبیماری

بهپژوهش بر  ها،  بدنی  فعالیت  تأثیر  به  اختصاصی  طور 

تازگی تمرین تناوبی  . به(21)اند  درمان دیابت پرداخته

( بالا  شدت  ویژه  HIIT)12با  میان  جایگاه  در  ای 

است   کرده  کسب  شامل    HIIT.  (22)پژوهشگران 

های استراحتی های فعالیت ورزشی شدید و وهلهتناوب

فعال با شدت متوسط تا کم است که برای افراد مختلف 

دارد   تغییر  قابلیت  بدنی  شرایط  و  موقعیت  فراخور  به 

رود که فعالیت بدنی به بهبود سلامت . گمان می(23)

منجر  -قلبی دو  نوع  دیابت  دارای  بیماران  در  عروقی 

شود، اما تأثیرات آن بر ساختار و عملکرد قلب هنوز می

راهکار درمانی بالقوه    HIITناشناخته است. با این همه،  

و شدنی برای تعدیل خطر قلبی، کاردیومیوپاتی، فشار  

. بر خلاف تمرین هوازی (22)خون و قند خون است  

( تمرین  MICT)13مداوم   ،HIIT    تنش کردن  وارد  با 

های وابسته مدت، موجب افرایش بیان ژن شدید و کوتاه

تواند حتی در مدت  شود و میبه بیوژنز میتوکندری می

کوتاه باشد  زمان  اثرگذار  سنتی  تمرین  به  نسبت  تری 

به افزایش   HIITاند که تمرین ها نشان داده. یافته(24)

های قلبی و اسکلتی  در ماهیچه  PGC-1ɑو    SIRT1بیان  

می کیفیت منجر  و  شمار  افزایش  آن  نتیجة  که  شود 

شده  ( 25)هاست  میتوکندری  گزارش  این،  بر  افزون   .

پروتئین بیان  جوان،  افراد  در  که  بیوژنز است  های 

شده با میتوژن ویژه پروتئین کیناز فعالمیتوکندری، به 

(MAPK)14  ،2-NRF1  ،TFAM  ،SIRT1    وα1-PGC 

افزایش    MICTنسبت به    HIITدنبال  طور معناداری به به

 . (26)داشته است 

های طبیعی با ویژگی  در کنار تمرین، استفاده از مکمل

عملکرد  بهبود  برای  نوینی  رویکرد  ضداکسایشی، 

آسیب  شرایط  در  بهمیتوکندری  دیابت  مانند  شمار زا 

طبیعی موجود   16، یکی از فلاونوئیدهای15رود. روتینمی

تأثیرات  داشتن  با  مرکبات،  و  دارویی  گیاهان  در 

محافظت و  ضدالتهابی  از  ضداکسایشی،  کننده 

می فعالمیتوکندری،  در  بیوژنز تواند  مسیرهای  سازی 

شود   واقع  پژوهشی  ( 27)موثر  گزارش  چندین  در   .

قلب محافظ  روش 17تأثیرات  و  الگوها  در  های  روتین 

حیوانی با آسیب قلبی ناشی از دیابت نشان داده شده  

یافته دادهاست.  نشان  اکوکاردیوگرافیک  که  های  اند 

و دیاستولیک روتین شاخص عملکرد سیستولیک  های 

طور بخشد و همین)از جمله کسر تزریقی( را بهبود می

گشادی   چپ،  بطن  هایپرتروفی   ( قلب  شکل  تغییر  از 

دیوارة  شدن  ضخیم  چپ،  دهلیز  گشادی  چپ،  بطن 

موش در  دیابتیقلب(  استرپتوزوتوسین  های  با  شده 

 . (28)کند جلوگیری می

رفته، درمان با کمک ترکیبات گیاهی با ویژگی  همروی

به ورزشی  تمرین  و  رویکردهایی  ضداکسایشی  عنوان 

. با توجه (29)شوند  مؤثر برای بهبود دیابت پیشنهاد می

و سایر فلاونوئیدها که   به تشابهات ساختاری بین روتین

می افزایش  را  میتوکندری  همچنین  بیوژنز  دهند، 

بر بیوژنز و   HIITهای یادشده دربارة تأثیر تمرین  یافته

سلول  در  میتوکندری  میعملکرد  قلبی،  این های  توان 

 HIITفرضیه را مطرح کرد که هر دوی روتین و تمرین 

و  می شده  میتوکندری  بیوژنز  افزایش  سبب  توانند 

تأثیرات مثبتی را در بهبود عملکرد قلب و جلوگیری از  
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سلول  در  کاردیومیوپاتی  پیشرفت  یا  قلبی  وقوع  های 

 بیماران دیابتی ایفا کنند. 

ها، هنوز مشخص نیست که آیا ترکیب با وجود این یافته

می HIIT تمرین روتین  یا  با  بهبودی  تأثیرات  تواند 

بر بیوژنز میتوکندری در بافت قلبی بیماران  هم افزایی 

خیر یا  باشد  داشته  در  دیابتی  پژوهش؟  های  بیشتر 

به مداخلات  این  از  اثر هریک  جداگانه  پیشین،  صورت 

یافته و  کمبررسی شده  و  اندک  ناهمسویی  های  وبیش 

آن  ترکیبی  آثار  این دربارة  از  است.  دسترس  در  رو، ها 

دانشی   شکاف  این  کردن  پر  هدف  با  حاضر  پژوهش 

بنابراین، اهمیت این پژوهش در آن است   .طراحی شد

و   HIIT که با روشن کردن تأثیرات مستقل و ترکیبی

ژن بیان  بر  میتوکندری روتین  بیوژنز  کلیدی  های 

(PGC-1α  ،SIRT1    وTFAM  )چشممی انداز  تواند 

و  تازه مهار  در  غیردارویی  مداخلات  طراحی  برای  ای 

در   آورد.  فراهم  دیابتی  کاردیومیوپاتی  از  پیشگیری 

می نتایج  این  اثبات،  زمینه صورت  توسعة توانند  ساز 

پیش عملکرد  راهکارهای  بهبود  جهت  بالینی  و  بالینی 

 . قلب در بیماران دیابتی باشند

و دریافت   HIITدر این پژوهش نقش محافظتی تمرین   

به  روتین  بیوژنز مکمل  بر  همزمان  و  جداگانه  صورت 

موش قلب  بافت  در  صحرایی میتوکندری  های 

 شده با استرپتوزوتوسین بررسی شد. دیابتی

 روش پژوهش 

این پژوهش از نوع تجربی در قالب های پژوهش:  نمونه

سر   48آزمون دوعاملی انجام شد؛ نخست،  یک طرح پس

ویستار   نر  میانگین  هفته  15-14موش صحرایی  با  ای 

از مرکز تکثیر و پرورش حیوانات  گرم 380 ± 15وزنی 

خانة آزمایشگاهی پژوهشگاه رویان خریداری و به حیوان 

شد.   منتقل  رشدآزما  قفسنمونه شرکت  در  های  ها 

پلی از جنس    22  ±  3اتیلن شفاف، در دمای  جداگانه 

  و   درصد   60  تا   40  نسبی   رطوبت  گراد، سانتی  درجة

  ساعت   12)  ساعت  12:12  تاریکی-روشنایی  چرخة

  و   آب  به  آزاد  دسترسی  با(  تاریکی  ساعت  12  و   روشنایی

 از  سر   هشت  دیابت   القای   از  پس .  شدند  نگهداری  غذا

  عوارض  از  ناشی   مرگ  دلیل به  صحرایی  هایموش

 گذاشته  کنار  دیابت  القای   در  ناکامی  یا  هایپرگلایسمی

مانده به آزمون راه یافتند.  باقی  سر  40  سرانجام.  شدند

( اخلاقی  تحقیق IR.GuilAN.REC.1403.072اصول   )

بر پایة اصول کار با حیوانات آزمایشگاهی مصوب کمیتة 

پژوهش در  زیستاخلاق  گیلان  های  دانشگاه  پزشکی 

تازه   محیط  با  سازگاری  هفته  دو  از  پس  گرفت.  انجام 

طور تصادفی به پنج گروه مساوی  های صحرایی به موش

. گروه کنترل 1هشت سری به شرح زیر جایگزین شدند:  

 ( )NC  ،)2سالم  دیابتی  کنترل  گروه   .DC  ،)3  گروه  .

. گروه دیابتی + تمرین  4(،  D+Rدیابتی + مکمل روتین )

. گروه دیابتی + مکمل  5( و  D+HIITتناوبی پرشدت )

 (.  D+R+HIITروتین + تمرین تناوبی پرشدت ) 

پژوهش:   اجرای  شرایط  روش  با  سازگاری  پیرو 

در   دیابت  تمرینی،  مداخلات  آغاز  از  پیش  و  محیطی 

موش از  گروه  تزریق چهار  طریق  از  صحرایی  های 

در یک    19(STZاسترپتوزوتوسین )  18(IPصفاقی )درون

شده در بافر  گرم بر کیلوگرم وزن بدن حلمیلی 60دوز 

)  05/0سیترات   آمید  PH=5/4مولار  نیکوتین  و   ،)

(NA)20  120  شده  گرم بر کیلوگرم وزن بدن حلمیلی

شد   القا  نمک  آب  محلول  خون (30)در  قند  سطوح   .

با استفاده از   STZ-NAساعت پس از تزریق    72ناشتا  

گرفته خون  قطره  یک  از  دم گلوکومتر  رگ  از  شده 

از  اندازه بالاتر  قند خون  گرم در  میلی  200گیری شد. 

عنوان تشخیص مول در لیتر( بهمیلی  1/11لیتر )دسی

 .(31) دیابت نوع دو در نظر گرفته شد 

)موش گروه  دو  در  موجود  صحرایی  و  D+Rهای   )

(D+R+HIIT  دوز با  روتین  بر  میلی  100( مکمل  گرم 

به روتین  کردند.  دریافت  بدن  وزن  طور کیلوگرم 

گرم    01/0(  CMCسوسپاشن با کربوکسی متیل سلولز )
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ای به مدت  معدهدر لیتر از طریق دهان و با لولة داخل

های صحرایی خورانده شد  چهار هفته هر روز به موش 

(32). 

منظور سازگاری با دویدن روی نوار گردان، حیوانات به

دقیقه با سرعت دو متر بر   10به مدت یک هفته هر روز  

دقیقه در روز نخست و سپس با افزایش تدریجی سرعت  

در روزهای آتی روی نوار گردان دویدند. سرعت بیشینة 

شده  آمده در پایان هفته با آزمون پلکانی تعدیلدستبه

ای محاسبه شد. آزمون پلکانی نوار گردان شامل مجموعه

رونده بود که هر مرحله به مدت دو دقیقه از مراحل پیش

شد و سرعت نوار گردان در هر مرحله سه متر اجرا می

می افزایش  دقیقه  نوار بر  شیب  مراحل  همة  در  یافت. 

موش برای  اولیه  سرعت  بود.  درجه  صفر  های  گردان 

ین شد. آزمون تا رسیدن متر بر دقیقه تعی 10صحرایی 

های صحرایی به حالت واماندگی کامل ادامه یافت.  موش

های صحرایی قادر  شد که موشواماندگی زمانی ثبت می

صورت مکرر به  به حفظ سرعت نوار گردان نبودند و به

می برخورد  گردان  نوار  تحریکات انتهای  به  یا  کردند 

نمی پاسخ  در ملایم  دویدن  بیشینة  سرعت  دادند. 

میمرحله  ثبت  موشای  که  به  شد  صحرایی  های 

رسیدند   موش(33)واماندگی  همة  در  .  صحرایی  های 

را به مدت چهار هفته و   HIITهای تمرینی، برنامة  گروه

روز  در  بیشینه  دادند. سرعت  انجام  هفته  در  روز  پنج 

اندازه آزمون ششم هر هفتة تمرینی  گیری مجدد شد. 

پایان هفتة چهارم تکرار شد. روش  بیشینه در  سرعت 

از سه بخش گرم کردن، بدنة اصلی و سرد    HIITتمرین  

به بود.  شده  تشکیل  کردن  کردن  گرم  بخش  ترتیب 

درصد سرعت بیشینه، برابر   30ای ) دویدن با  دقیقهسه 

دنبال آن بخش اصلی تمرین )دو  متر بر دقیقه(، به  11با  

به بالا  شدت  با  دویدن  بازیافت  دقیقه  وقفه  همراه 

کردن  دقیقهیک سرد  سپس  و  پایین(  شدت  با  ای 

درصد سرعت بیشینه، برابر   30ای )دویدن با  دقیقهسه 

تمرین    11با   اصلی  بخش  شد.  انجام   ) دقیقه  بر  متر 

متر  28درصد ) 80های شامل دو دقیقه دویدن با شدت

دقیقه(،   )  85بر  و  30درصد  دقیقه(  بر  درصد    90متر 

ترتیب یافته بهمتر بر دقیقه( سرعت بیشینة دست  32)

هفته دورة  در  هر  بود.  چهارم  و  سوم  دوم،  اول،  های 

درصد سرعت    30بازیافت با شدت پایین شامل دویدن با  

متر بر دقیقه( به مدت یک دقیقه 11یافته )بیشینة دست 

 (. 1)جدول  (34)بود 

 . اطلاعات وابسته به شیوة انجام تمرین1جدول 

های  هفته

 تمرینی

مدت زمان  

اجرای پروتکل 

 )دقیقه( 

شمار تناوب در 

 هر جلسه

شدت هر تناوب )% از  

 یافته(دستسرعت بیشینه 

شدت بازیافت )% از سرعت  

 یافته(دستبیشینة 

شدت گرم کردن و سرد کردن )% 

 یافته(دستاز سرعت بیشینة 

1 20 5 80 30 30 

2 20 5 85 30 30 

3 23 6 90 30 30 

4 23 6 90 30 30 

 

متغیرهای   و  تمرین  حاد  آثار  بردن  بین  از  برای 

آزمودنیکنترل  تنش  میزان  اجرای نشدنی  زمان  در  ها 

ساعت پس از آخرین جلسة تمرین،   24برنامة تمرینی،   

های صحرایی با رعایت اصول اخلاقی و با تزریق موش

گرم بر  میلی  50تا    30صفاقی ترکیبی از کتامین )درون

گرم بر  کیلوگرم وزن بدن( و زایلازین )سه تا پنج میلی

هوش شدند. سپس بافت ماهیچة  کیلوگرم وزن بدن(، بی

قلب از بدن حیوان برداشته شد و در سرم فیزیولوژیک  

و  شست  منجمد شد  مایع  با هیدروژن  بلافاصله  و  وشو 

گراد  درجة سانتی  -80های آتی با دمای  برای سنجش 
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 نگهداری شد. 

آزمایشگاهی:  روش  از  میلی   30مقدار  های  گرم 

بر پایة    RNAسازی  منظور استخراج و ایزوله بافت به 

آماده  شیوه  ایران(  )سیناکلون،  سازنده  شرکت  نامة 

شده با استفاده  استخراج   RNAشد. کیفیت و کمیت  

 ( نانودراپ  دستگاه  ،  NanoDrop Technologiesاز 

نانومتر ارزیابی    280و    260های  آمریکا( در طول موج 

جذب   نسبت  دامنة    260/ 280شد.    2تا    1/ 8در 

مناسب  نشان  خلوص  از    RNAدهنده  پس  بود. 

نمونه   RNAاستخراج   همة  از  بالا  خلوص  های  با 

ساخت   مراحل  شیوه   cDNAپژوهش،  پایه  نامه  بر 

سازنده    ExcelRT™ Reverseشرکت 

Transcription Kit   (SMOBIO  و انجام  تایوان(   ،

واکنش  ساخته   cDNAسپس   انجام  برای  شده 

از   ژنی  بیان  سطوح  شد.  استفاده  معکوس  رونویسی 

اختصاصی   آغازگرهای   و    PGC1-ɑ  ،SIRT1طریق 

TFAM  آغازگرها توسط شرکت(Metabion    طراحی و

زنجیره  واکنش  توسط  و  شدند(  پلیمراز  ساخت  ای 

 (qPCR  با استفاده از )RealQ Plus 2x Master Mix 

Green   (Amplicon  دستگاه در  و  دانمارک(   ،Bio-

Rad iQ5 Real-Time PCR   (Bio-Rad  )آمریکا  ،

ژن  رونویسی  شد. سطوح  به  انجام  نسبت  هدف  های 

بتا  ) - 2- ژن  ژن  به   B2M )21میکروگلوبولین  عنوان 

طی    22مرجع  تکثیر  واکنش  شدند.    40هنجارسازی 

نامة سازندة کیت به شکل زیر انجام  دور بر پایة شیوه 

سانتی   95شد:   و    15گراد  درجة  درجة    60ثانیه 

مدت  سانتی  به  )دورة    60گراد  دناتوراسیون  ثانیه. 

دمای   در  اولیه  سانتی   95واشرستی(  و  درجة  گراد 

و    15زمان   استاندارد  منحنی  نهایت  در  بود.  دقیقه 

نرم  توسط  آغازگرها  دستگاه  تکثیر  در  موجود  افزار 

فرمول  تجزیه  از  شد.  رسم  و  برای    ctΔΔ-2وتحلیل 

 سازی مقادیر بیان ژن موردنظر استفاده شد. کمی 

 در پژوهش  شدهاستفاده. فهرست آغازگرهای 2جدول  

Genes Primer sequences 
Sizes 

(bp) 

B2M 
Forward: 5’-CGTCGTGCTTGCCATTCAG-3’ 
Reverse: 5’-GCAGTTGAGGAAGTTGGGC-3’ 

 

88 

Pgc1a 
Forward: 5’-CTGCCATTGTTAAGACCGAG-3’ 

Reverse: 5’-TGTTCTCTGTGGGTTTGGT-3’ 

 

147 

Sirt1 
Forward: 5’-TTCAAGGCTGTTGGTTCCAG-3’ 

Reverse: 5’-AGGCGTCATCTTCAGAGTCT-3’ 

 

199 

Tfam 
Forward: 5’-TGTGTAGGCACAGTGTCG-3’ 

Reverse: 5’-CAGATAAGGCTGACAGGCG-3’ 

 

176 

 

در بخش توصیفی از نشانگرها، میانگین  تحلیل آماری:  

ها  و انحراف استاندارد استفاده شد. برای هنجاریابی داده

واریانس همگنی  آزمونو  از  شاپیروها  و    23ویلک-های 

برای   24لوین استنباطی،  آمار  بخش  در  شد.  استفاده 

های مختلف از آزمون مقایسة میانگین متغیرها در گروه

واریانس یک )تحلیل  در  ANOVAراهه  استفاده شد.   )

داشتن   و  واریانس  تحلیل  آزمون  بودن  معنادار  صورت 

توکی تعقیبی  آزمون  از  معنادار  شد.    25تعامل  استفاده 

 در نظر گرفته شد.  >05/0Pسطح معناداری نیز برابر 

نرم به از  آماری  تحلیل  و    25نسخة    SPSSافزار  منظور 

ژن نسبی  بیان  نمودار  رسم  از  برای   GraphPadها 

Prism 10  .استفاده شد 
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 نتایج

های توصیفی وابسته به متغیر قند خون داده  3در جدول  

موش  وزن  گروهو  در  صحرایی  ارائه های  پژوهش  های 

یافته است.  تفاوت  شده  که  داد  نشان  خون  قند  های 

موش خون  قند  در  میان  معناداری  صحرایی  های 

 2ƞ=  89/0های مختلف پژوهش حاضر وجود دارد )گروه

,001/0  =P  ,  64/75  ( =4.35)F  میانگین قند خون در .)

  NC  (001/0طور معناداری بالاتر از گروه  به  DCگروه  

=Pبه تیمارهای  بود.  پژوهش  کارگرفته(  این  در  شده 

گروه   به  نسبت  خون  قند  کاهش  شد،    DCسبب 

گروه  طوری به سه  هر  در  و    D+R  ،D+HIITکه 

D+R+HIIT    میزان قند خون کاهش معناداری نسبت

گروه   )  DCبه  این P=  001/0داشت  در  سویی،  از   .)

گروه   در  خون  قند  میزان  که  شد  دیده  پژوهش 

D+R+HIIT  گروه سایر  به  میزان نسبت  بیشترین  ها 

کاهش را داشته است. در این پژوهش دیده شد که وزن 

های مختلف پژوهش حاضر  های صحرایی در گروهموش

 2ƞ, 001/0=    69/0طور معناداری با هم تفاوت دارند )به

=P  ,  13/20  ( =4.35)F های صحرایی در (. وزن موش

کاهش    NCطور معناداری نسبت به گروه  به  DCگروه  

شده به افزایش  (. تیمارهای اعمالP<05/0یافته است )  

منجر شد.    DCهای صحرایی نسبت به گروه  وزن موش 

گروه   در  فقط  همه،  این  وزن   D+R+HIITبا  افزایش 

 (. P= 03/0دیده شد ) DCمعنادار نسبت به گروه  

 انحراف استاندارد(  ±های صحرایی )میانگین  و وزن موش های توصیفی قند خون . داده3جدول

D+R+HIIT D+HIIT D+R DC NC 
هاگروه  

 متغیرها

^*#74 /41 ± 75/177 *#51 /34 ± 37 /202 *#3 /44 ± 41/244 #62 /56 ± 87 /432 50 /7 ± 99 

 قند خون

گرم بر  )میلی

 لیتر(دسی

*#93 /17 ± 87 /378 #08 /16 ± 62 /359 #65 /17 ± 367 #56 /13 ± 37/355 53 /9 ± 62 /415 
 وزن

 )کیلوگرم( 

NC  ،کنترل سالم :DC  ،کنترل دیابتی :D+R  ،مکمل روتین :D+HIIT  ،تمرین تناوبی پر شدت :D+R+HIIT( معناداری نسبت به گروه  #)  : تمرین + مکمل

NC  معناداری نسبت به گروه )*( ،DC( ،^  معناداری نسبت به گروه )D+R 

 

یکبررسی واریانس  تحلیل  آزمون  داد  های  نشان  راهه 

=    SIRT1  (78/0تفاوت معناداری در مقادیر بیان ژنی  
2ƞ, 001/0  =P  ,  90/32  ( =4.35 )F  و )α-PGC1  (86/0 

  =2ƞ, 001/0  =P  ,  92/56  ( =4.35)F  و )TFAM  (87/0  

  =2ƞ, 001/0  =P  ,  31/63  ( =4.35)Fهای  ( در بین گروه

 های صحرایی مبتلا به دیابت نوع دو وجود دارد. موش

مقادیر   تعقیبی توکی نشان داد  آزمون  نتایج  همچنین 

SIRT1    گروه بهDC  (001/0  =Pدر  معناداری (  طور 

D+R  (001/0=P  )های  بود. در گروه  NCکمتر از گروه  

و  D+HIIT  (001/0=Pو    )D+R+HIIT  (001/0=P )

گروه  به از  بالاتر  معناداری  در    DCطور  همچنین  بود، 

و  D+HIIT  (001/0=Pهای  گروه  )D+R+HIIT  

(004/0=Pبه )  از گروه بود،    D+Rطور معناداری بالاتر 

 D+R+HIITو    D+HIITولی تفاوت معناداری بین گروه  

 (. 1( )شکل p=671/0دیده نشد ) 

کاهش معناداری   DCدر گروه    PGC1-αمقادیر بیان ژن  

(001/0=P  گروه به  نسبت   )NC  گروه در  های  داشت. 

D+R  (001/0=P  و  )D+HIIT  (001/0=P  و  )

D+R+HIIT  (001/0=P به نسبت  معناداری  افزایش   )

گروه    DCگروه   در  D+R+HIIT  (001/0=P )داشت. 

دیده    D+HIITو    D+Rافزایش معناداری نسبت به گروه  

گروه   بین  اما  معناداری    D+HIITو    D+Rشد،  تفاوت 

 (.2( )شکلP=990/0وجود نداشت )

کاهش    NCنسبت به    DCدر گروه    Tfamمیزان بیان ژن  
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( گروه=001/0Pمعنادار  در  داشت.    D+Rهای  ( 

(001/0=P  ،)D+HIIT  (001/0=P  و  )D+R+HIIT  

(001/0=P  نسبت به گروه )DC   .افزایش معنادار داشت

گروه و  D+HIIT  (001/0=Pهای  همچنین   )

D+R+HIIT  (001/0=P  نسبت به گروه )D+R    افزایش

و    D+HIITهای معناداری را نشان دادند، ولی بین گروه

D+R+HIIT  ( معناداری  نشد  P=128/0تفاوت  دیده   )

 (.  3)شکل 
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(، گروه کنترل  NCهای پژوهش، گروه کنترل سالم )های صحرایی در گروهدر بافت قلب موش SIRT1. سطوح بیان ژنی 1شکل 

(، گروه دیابت+مکمل+تمرین تناوبی D+HIIT(، گروه دیابت+تمرین تناوبی )D+R(، گروه دیابت+مکمل )DCدیابتی )

(D+R+HIIT .)#(002/0=P کاهش معنادار نسبت به گروه )NC(* .001/0=P افزایش معنادار نسبت به گروه )DC(** .004/0=P )

 D+Rافزایش معنادار نسبت به گروه 
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(، گروه کنترل  NCهای پژوهش، گروه کنترل سالم )های صحرایی در گروهدر بافت قلب موش PGC1-α. سطوح بیان ژنی 2شکل 

(، گروه دیابت+مکمل+تمرین تناوبی D+HIIT(، گروه دیابت+تمرین تناوبی )D+R(، گروه دیابت+مکمل )DCدیابتی )

(D+R+HIIT .)#(001/0=p کاهش معنادار نسبت به گروه )NC(* .001/0=P افزایش معنادار نسبت به گروه )DC(** .001/0=P )

 D+HIITو   D+Rافزایش معنادار نسبت به گروه 
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(، گروه کنترل  NCهای پژوهش، گروه کنترل سالم )های صحرایی در گروهدر بافت قلب موشTfam. سطوح بیان ژنی 3شکل 

(، گروه دیابت+مکمل+تمرین تناوبی D+HIIT(، گروه دیابت+تمرین تناوبی )D+R(، گروه دیابت+مکمل )DCدیابتی )

(D+R+HIIT .)#(001/0=P کاهش معنادار نسبت به گروه )NC(* .001/0=P افزایش معنادار نسبت به گروه )DC(** .001/0=P )

 D+Rافزایش معنادار نسبت به گروه 

 گیری بحث و نتیجه

مداخلة یافته دو  هر  که  داد  نشان  پژوهش  این  های 

طور  و مکمل روتین به(HIIT) تمرین تناوبی با شدت بالا  

ژن بیان  افزایش  موجب  بیوژنز جداگانه  کلیدی  های 

موش قلب  بافت  در  دیابتی  میتوکندری  صحرایی  های 

( دو  (.  TFAMو    PGC-1α  ،SIRT1شدند  این  ترکیب 

 و   PGC-1α مداخله، اثر چشمگیر و معناداری در بهبود

TFAM  که افزایشنشان داد، درحالی SIRT1     در پاسخ

تر بود. همچنین مداخلات با تنهایی برجسته به HIIT به

کاهش معنادار قند خون ناشتا و بهبود نسبی وزن بدن  

 .همراه بود

وسازی ناشی  در شرایط دیابت نوع دو، اختلالات سوخت 

انباشت   و  مزمن  هایپرگلایسمی  انسولینی،  مقاومت  از 

میتوکندری   عملکرد  در  اختلال  به  چرب،  اسیدهای 

می بهمنجر  موضوع  این  که  بافتشوند  در  با  ویژه  های 

بیوژنز  کاهش  با  قلب،  مانند  بالا  انرژی  هزینة 

فشار   افزایش  و  اکسایشی  ظرفیت  افت  میتوکندری، 

است   همراه  بررسی(9،  6)اکسایشی  در  حیوانی  .  های 

بیوژنز   در  اختلال  القایی،  دو  نوع  دیابت  الگوهای 

های  ژنصورت کاهش بیان  میتوکندری در بافت قلبی به

  PGC1-α  ،SIRT1  ،TFAM  ،NRF1/2کلیدی از جمله  

همچنین   با    AMPKو  تغییرات  این  است.  شده  دیده 

، اختلال در پویایی میتوکندری  mtDNAکاهش ساخت  

نشانگرهای   از  و  است  اکسایشی همراه  ظرفیت  افت  و 

به دیابتی  کاردیومیوپاتی  ایجاد  در  شمار پاتولوژیک 

سازی مسیرهای  . در چنین شرایطی، فعال(35)روند  می

می میتوکندری  حفظ بیوژنز  در  کلیدی  نقش  تواند 

پیشرفت   مهار  و  انرژی  تراز  سلولی،  عملکرد 

 . (36، 9)کاردیومیوپاتی دیابتی ایفا کند 

و بررسی  ورزشی  مداخلات  اثر  دربارة  فراوانی  های 

و   میتوکندری  بیوژنز  بر  را  ضداکسایشی  ترکیبات 

انجام شده  پیامدهای سوخت  دو  نوع  دیابت  در  وسازی 

( و همکاران  این زمینه وانگ  در  ( گزارش  2015است. 

روز/هفته،   )پنج  هوازی  تمرین  هفته  هشت  که  کردند 

های صحرایی دیابتی بیان  شدت متوسط تا بالا( در موش 

دهد و عملکرد میتوکندریایی  را افزایش می   PGC1-αژن  
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بخشد که با کاهش فشار اکسایشی و  قلب را بهبود می 

طور  به .  (30) بهبود ظرفیت اکسایشی قلب همراه است  

( همکاران  و  کو  که  (  2018مشابه،  دادند  هشت  نشان 

و    PGC-1αروز/هفته( بیان   5-3تمرین مقاومتی )   هفته

TFAM   افزایش  را در قلب موش دیابتی  های صحرایی 

.  (37)بخشد  دهد و کارایی میتوکندری را بهبود می می

 ( و همکاران  دادند که  (  2022سمایی  نشان  هشت  نیز 

)   هفته متوسط  شدت  با  هوازی  درصد    70تمرین 

VO2max  ، های صحرایی دیابتی  روز/هفته( در موش   پنج

ژن  بیان  استرپتوزوتوسین،  با  و    SIRT1های  القاشده 

PGC-1α   به چپ  بطن  در  و  را  افزایش  معناداری  طور 

می کاهش  را  انسولین  به  مقاومت  و  خون  دهد گلوکز 

نشان دادند  (  2021. همچنین جوکار و همکاران )(38)

هفتهکه   )   هشت  پرشدت  تناوبی    چهار ،  HIITتمرین 

موش  در  نوع  روز/هفته(  دیابتی  نر  صحرایی  دو  های 

و    AMPKهای  ( محتوای پروتئین STZ-NAالقاشده با  )

PGC-1α   به قلبی  بافت  در  افزایش  را  معناداری  طور 

می می که  و سوخت دهد  میتوکندری  بیوژنز  وساز  تواند 

بخشد   بهبود  را  یافته (39) قلب  این  این  .  نتایج  با  ها 

همراستاست. با    پژوهش  حاضر،  پژوهش  همه،  این  با 

وسازی  متفاوت، آثار سوخت   HIITاستفاده از یک روش  

  HIITتری را نسبت به تمرین هوازی، مقاومتی یا  سریع 

به به  یافته شاید  این  داد.  نشان  از  تنهایی  استفاده  دلیل 

HIIT    وقفه با و  بالاتر  کوتاه شدت  بازیافت  اثر  های  تر، 

افزایی روتین و همچنین حساسیت بیشتر بافت قلب  هم

 به این مداخلات باشد. 

دربارة مداخلات ضداکسایشی و تمرین ورزشی، سئو و  

( گزارش کردند که دریافت روتین طی  2015همکاران )

موش   12 در  تغذیه هفته  صحرایی  رژیم  های  با  شده 

ژن  بیان  و    PGC-1α  ،SIRT1  ،NRF1های  پرچرب، 

TFAM    را افزایش داد و موجب بهبود محتوایmtDNA  

یافته ( 40) شد   معنادار  .  افزایش  نیز  ما  پژوهش  های 

PGC-1α  ،SIRT1    وTFAM    نشان روتین  گروه  را در 

تر در بیان  ای برجسته تر و تا اندازه های سریع داد. پاسخ 

پژوهش می ژن  این  تفاوت در دوز و  های  از  ناشی  تواند 

به   روتین  خوراندن  نحوة  و  روتین  دریافت  زمان  مدت 

های صحرایی )گاواژ در برابر اضافه شدن به غذا( و  موش 

با   القاشده  بیماری )دیابت  القای  -STZهمچنین شیوة 

NA    در باشد.  پرچرب(  رژیم  از  ناشی  چاقی  برابر  در 

 ( نشان داده2022پرست آزاد و همکاران )پژوهش حق 

گیاهی   ترکیب  که  تمرین    26SGTCشد  با  همراه 

به مدت هشت هفته در موش  های صحرایی  استقامتی 

بیان   پرچرب،  رژیم  با  را    TFAMو    PGC-1αدیابتی 

تولید   و  به   ATPتعدیل کرده  افزایش  طور همرا  افزایی 

یافته ( 41) دهد  می با  نتایج  این  همسویی  گروه  .  های 

( در پژوهش حاضر، شاید مؤید آن  D+R+HIITترکیبی )

مکمل  و  تمرین  ترکیب  که  می باشد  گیاهی  تواند  های 

بهبود کند. را  بیوژنز میتوکندری  علائی و    سازوکارهای 

  HIITتمرین    هشت هفتهاثر تعاملی  (  2020همکاران ) 

جلسه/هفته(  سه  سرعت بیشینه،    درصد  85-80)شدت  

بیشینه،    درصد  55-50)شدت    LICTو   سه  سرعت 

 ( با کروسین  گرم/کیلوگرم  میلی   25جلسه/هفته( همراه 

در قلب    27UCP1و    α1-PGCهای  روزانه( را بر بیان ژن 

  STZالقاشده با رژیم پرچرب و    دوهای دیابتی نوع  موش 

و کروسین    ها نشان داد که تمرین بررسی کردند. یافته 

را افزایش دادند    UCP1و    PGC-1αطور معنادار بیان  به 

افزای چشمگیر و معناداری بر  ها تأثیرات هم و ترکیب آن 

ژن  داشت  این  یافته (42) ها  این  مقایسة  نتایج  .  با  ها 

دهد که ترکیب تمرین ورزشی  پژوهش حاضر نشان می 

مکمل  پلی با  می های  به فنولی  هم تواند  افزا  صورت 

دیابتی   قلب  بافت  در  را  میتوکندری  بیوژنز  مسیرهای 

این اثر    ( 2020)  که علائی و همکاران فعال کند. درحالی 

به هم بیشتر محدود  را  گزارش    UCP1و   PGC-1α افزا 

 TFAM هایکردند، نتایج این پژوهش این الگو را به ژن 

محور  SIRT1 و که  داد  نشان  و  داد  گسترش   نیز 

AMPK/SIRT1/PGC-1α/TFAM   دیابتی قلب  در 
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تری فعال شد. بنابراین، شاید بتوان گفت هر  طور کامل به 

و روی  یکدیگرند  پژوهش مکمل  بر ظرفیت  همدو  رفته 

ها( در  فنول همراه پلی بالقوه مداخلات ترکیبی )ورزش به 

وساز قلب  بهبود عملکرد میتوکندریایی و بهبود سوخت 

رفعتی و همکاران    .تأکید دارند  دودر شرایط دیابت نوع  

هفته، پنج    HIIT  (12( نشان دادند که ترکیب  2022)

گرم بر  میلی   Q1028  (500جلسه/هفته( و مکمل کوآنزیم  

موش  در  چاق کیلوگرم(  صحرایی  رژیم  های  با  شده 

میتوکندری،   محتوای  )در    NRF2و    SIRT1پرچرب، 

نعلی    HIITگروه   ماهیچة  در  را  ترکیبی(  گروه  در  و 

اما   .  (43)تغییر معناداری نداشت    TFAMافزایش داد، 

دلیل تفاوت در نوع بافت  شاید به   TFAMنبود افزایش  

بر    CoQ10)ماهیچة اسکلتی در برابر قلب(، اثر محدود  

رونویسی  NRF1/TFAMمسیر   مهار  یا   ،mtDNA    در

شرایط چاقی القاشده وابسته به رژیم پرچرب باشد، که  

روشنی به آن اشاره نشده  ( به 2022در گزارش رفعتی ) 

معنادار   و  چشمگیر  افزایش  مقابل،  در    TFAMاست؛ 

میتوکندری(،   عملکرد  بهبود  نشانة  )به  حاضر  پژوهش 

افزای دریافت مکمل روتین  دلیل اثر تعاملی و هم شاید به 

 ، باشد. ROSو کاهش  NRF2همراه با تمرین بر 

( همکاران  و  نیز  2021پرامشا  در (  که  کردند  گزارش 

موش تغذیهقلب  دیابتی  صحرایی  رژیم  های  با  شده 

ژن بیان  طور به  SIRT3و    SIRT1های  پرچرب، 

منظور ای را به یابد، اما هیچ مداخلهمعناداری کاهش می

نکردند   بررسی  کاهش  این  درحالی( 35)جبران  که  . 

بهره با  از  پژوهش حاضر  و روتین، کاهش    HIITگیری 

، بیان  D+HIITرا جبران کرد و در گروه    SIRT1بیان  

های  این ژن را به بالاترین سطح در مقایسه با سایر گروه

(  2023ای رساند. در این زمینه ژوان و همکاران )مداخله

نظام مروری  که در  کردند  گزارش  فراتحلیلی  و  مند 

  SIRT1  طور حاد بیان ژنتواند بهتمرین با شدت بالا می

ای افزایش دهد، هرچند شدت پاسخ  را در بافت ماهیچه

پژوهش میان  پایه  حالت  به  آن  بازگشت  زمان  ها  و 

. یافتة این پژوهش که نشان داد بیان  (44)  متفاوت است

SIRT1   ( گروه  بهD+HIITدر  گروه  (  از  بیشتر  تنهایی 

تواند ناشی از همزمانی  ( بود، میD+R+HIITترکیبی )

پاسخ  نمونه  اوج  نقطة  با  از    SIRT1برداری    HIITپس 

شاید موجب افزایش سریع   HIITعبارت دیگر،  باشد. به

که دریافت  شده است، درحالی  SIRT1و گذرا در سطح  

به روتین  توانایی  مکمل  و  ضداکسایشی  ویژگی  دلیل 

یا تغییر در    ROSرسانی وابسته به  تعدیل مسیرهای پیام

، شاید شدت یا مدت این پاسخ  NAD⁺/NADHنسبت  

 را کاهش داده باشد. 

یافته  طرفی،  این از  نتایج  با  که  دارند  وجود  نیز  هایی 

نمونه، هولوزی  برای  ناهمسو هستند.  و  متضاد  پژوهش 

را در   TFAMیا    PGC1-αدار بیان  ( افزایش معنا 2005) 

با شدت قلب موش  های دیابتی که تحت تمرین مداوم 

. در پژوهش ( 45) متوسط قرار گرفته بودند، مشاهده نکرد  

 ( همکاران  و  بوتا  موش 2013دیگری،  بررسی  با  های ( 

( گروه سنی بالا اشاره کردند که اگرچه db/dbصحرایی ) 

HIIT    افزایش بیان ژن   PGC1-αبه  اما  های منجر شد، 

مانند  پایین  و   TFAMدستی  نداشت  معناداری  تغییر 

آنزیم  نیافت  فعالیت  بهبود  تنفسی  این  . (46) های  رو، از 

رود تفاوت در نوع بافت مورد بررسی )ماهیچة گمان می 

اسکلتی در برابر قلبی(، شدت یا حجم تمرین، سطح فشار 

اکسایشی یا پیشرفت دیابت، دوز و مدت دریافت مکمل 

نتایج می  بروز  در  موثر  کلیدی  عوامل  جمله  از  توانند 

باشند   فشار ( 48،  47)متفاوت  شرایط  در  نمونه،  برای   .

ها شاید با وجود تحریک مسیرهای اکسایشی بالا، سلول 

بیوژنز قادر به پاسخ مناسب نباشند. از طرفی، تفاوت در 

)استرپتوزوتوسین گونه  دیابت  القای  روش  های حیوانی، 

در برابر رژیم پرچرب( و تفاوت در حساسیت بافتی نیز 

 (46) تواند سبب ایجاد تناقضات شود می 

، روتین HIITدر این پژوهش دیده شد که هر سه مداخلة  

ها به کاهش معنادار سطوح قند خون منجر و ترکیب آن 

. این ( 40،  30) های پیشین همسوست  شدند که با یافته 
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کاهش شاید ناشی از بهبود حساسیت انسولینی، کاهش 

انرژی  تنظیم  مسیرهای  شدن  فعال  و  اکسایشی  فشار 

، بیشترین کاهش قند خون D+R+HIITباشد. در گروه  

ژن  بیان  سطح  افزایش  با  که  شد  و   SIRT1های  دیده 

PGC1-α   هم تأثیرات  بیانگر  و  بود  افزای همراستا 

مداخلات است. افزون بر این، افزایش وزن معنادار بدن 

در این گروه نسبت به گروه دیابتی شاید بازتابی از بهبود 

ای و تراز انرژی باشد که در نتیجة ارتقای وضعیت تغذیه 

 عملکرد میتوکندری حاصل شده است. 

و دریافت    HIITاز جمله سازوکارهای احتمالی اثرگذاری  

ها از جمله روتین بر بهبود بیوژنز میتوکندری  فنولپلی

به فعالمی انرژی و تنظیم فشار  توان  سازی مسیرهای 

(  HIITاکسایشی اشاره کرد. تمرین تناوبی با شدت بالا )

و کاهش نسبت    ATPبا ایجاد افرایش سریع در مصرف  

ATP/AMP  ها موجب فعالدر سلول( سازیAMPK)29  

میبه سلول  انرژی  اصلی  حسگر  . (49)شود  عنوان 

AMPK  فعال( سطح  افزایش  موجب    NAD⁺)30شده، 

می سوخت سلولی  تغییر  این  که  به  شود  وسازی 

به    SIRT1سازی  فعال وابسته  داستیلاز  (  ⁺NAD)یک 

می داستیله   SIRT1شود.  منجر  با  شدن  فعال  از  پس 

سبب افزایش پایداری، فعالیت و توانایی    PGC1-αکردن  

ژن  PGC1-αاتصال   میبه  هدف  نتیجه،  های  در  شود. 

ژن پایینبیان  جمله  های  از  افزایش    TFAMدستی 

شود. افزون بر یابد و بیوژنز میتوکندری تحریک میمی

و    NRF2و    NRF1تواند با افزایش بیان  می  HIITاین،  

ای برای همچنین کاهش فشار اکسایشی، شرایط بهینه 

آورد   فراهم  میتوکندری  عملکرد  بهبود  و  ،  50)بیوژنز 

و    ROSها از جمله روتین با کاهش تولید  فنول. پلی(51

فعالبهینه  توانایی  سلولی  محیط  مستقیم سازی  سازی 

AMPK    فعالیت بهبود  بیوژنز    PGC1-αو  متعاقباً  و 

مکمل   دریافت  همچنین  هستند.  دارا  را  میتوکندری 

TNF-التهابی مانند )  31هایروتین با کاهش سایتوکین

ɑ)32دهد و  ، سطح تنش و التهاب سلولی را کاهش می

میتوکندری  عملکرد  بهبود  برای  را  فراهم  زمینه  ها 

 .  (40)آورد می

های اصلی این پژوهش، استفاده از الگوی  از محدودیت

با  را  انسان  به  نتایج  مستقیم  تعمیم  که  است  حیوانی 

پژوهش  احتیاط همراه می این، در این  افزون بر  سازد. 

ها ارزیابی شد و سطوح پروتئینی  تنها تغییرات بیان ژن 

فعالیت میتوکندری و  بیوژنز  به  وابسته  آنزیمی  های 

پیامدهای   مورد  در  استنتاج  نتیجه،  در  نشد؛  بررسی 

عملکردی مسیرهای مولکولی با محدودیت مواجه است.  

ظرفیت   مانند  قلبی  عملکرد  فیزیولوژیک  نشانگرهای 

ده قلبی یا پارامترهای اکوکاردیوگرافیک انقباضی، برون

گیری نشدند؛ بنابراین، همبستگی و وابستگی  نیز اندازه

بهبود عملکرد قلبی    مستقیم میان تغییرات مولکولی و

طور کامل روشن نیست. همچنین دوز و مدت زمان  به

تنها در یک سطح   HIIT مداخله با روتین و شدت تمرین

  پاسخ –شدت  یا  پاسخ–بررسی شد و امکان تعیین دوز

  دیگر  از  نیز  مداخله  زمان  مدت  بودن  کوتاه .  ندارد  وجود

  و   پایداری  بر   تواندمی  که  رود می  شماربه  هامحدودیت

 .باشد اثرگذار عملکردی و مولکولی تغییرات استمرار

می پیشنهاد  اساس،  همین  پژوهشبر  آینده  شود  های 

های وابسته به بیوژنز ها و فعالیت آنزیمسطوح پروتئین 

کمپلکس  و  به میتوکندری  را  تنفسی  زنجیرة  طور های 

ژن وابستگی  تا  کنند  بررسی  – پروتئین–مستقیم 

  عملکرد ارزیابی. شود  تبیین تریدقیق شکل به عملکرد

 تصویربرداری  پیشرفته  هایروش  از  استفاده  با   قلبی

تواند درک  قلبی( نیز می MRI مانند اکوکاردیوگرافی و)

جامعی از پیامدهای عملکردی ایجاد کند. از سوی دیگر،  

زمانی نقطة  چندین  در  پاسخ  زمان  برای    33بررسی 

اهمیت بسیاری دارد، چراکه   SIRT1 نشانگرهایی مانند 

به تمرین شدید  ها نشان مییافته این ژن  پاسخ  دهند 

برداری، شاید سریع و گذرا باشد و بسته به زمان نمونه

های  الگوهای متفاوتی نشان دهد. افزون بر این، بررسی

دریافت   بهینه  زمان  مدت  و  دوز  تعیین  بر  باید  آینده 
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شدتفنولپلی و  مختلفها  و   HIIT های  الگوها  در 

نهایت،  روش در  کنند.  تمرکز  انسانی  و  حیوانی  های 

ای های مداخلههای بلندمدت با طراحی اجرای پژوهش

تری نسبت به پایداری تواند دیدگاه روشنتر میگسترده

انتقال آن تأثیرات دیده قابلیت  به کاربردهای  شده و  ها 

 .بالینی فراهم آورد

های این پژوهش نشان داد که تمرین  رفته، یافتههمروی

HIIT  تنهایی به افزایش بیان  و مکمل روتین، هریک به

،  SIRT1  ،PGC1-αهای کلیدی بیوژنز میتوکندری )ژن 

TFAMهای صحرایی دیابتی منجر ( در بافت قلب موش

ویژه  افزای چشمگیری به شدند. ترکیب دو مداخله اثر هم

  SIRT1که بیان  داشت، درحالی  TFAMو    PGC1-αبر  

ها حاکی  تر بود. این یافتهدر گروه تمرین تنها برجسته 

به روتین  و  تمرین  ترکیبی  اثر  که  است  آن  صورت از 

پایه است و برخی اجزای محور بیوژنز  -گزینشی و مسیر

برند. نتایج بیانگر آن ها سود بیشتری میافزایی آناز هم

مانند   غیردارویی  ترکیبات   HIITاست که مداخلات  و 

توانند در بهبود  طبیعی ضداکسایشی همچون روتین می

وضعیت میتوکندریایی قلب و کاهش پیامدهای مخرب 

دیابت نوع دو مؤثر باشند. هرچند این نتایج در الگوها و  

توانند مبنایی  اند، اما میدست آمدههای حیوانی بهروش

های  های آینده در الگوها و روشبرای طراحی پژوهش

پیش بالینی و بالینی جهت ارزیابی کاربرد بالقوه و نهفته 

پیشرفت  کاهش  یا  پیشگیری  در  مداخلات  این 

 کاردیومیوپاتی دیابتی باشند. 

 تشکر و قدردانی

از همة افرادی که در طراحی و انجام این پژوهش ما را 

 .شودیاری کردند، تشکر می

 حمایت مالی

گونه حمایت مالی از سازمان خاصی  پژوهش حاضر هیچ

 دریافت نکرده است.

 مشارکت نویسندگان

به مشارکت  نویسندگان  پژوهش  این  در  یکسان  طور 

 داشتند.

 تعارض منافع

 گونه تعارض منافع ندارند. نویسندگان پژوهش هیچ

 ها نوشتپی 
1 Reactive oxygen species 
2 Heart failure 
3 Diabetic cardiomyopathy 
4 Mitochondrial Biogenesis 
5 Peroxisome proliferator-activated receptor gamma 

coactivator 1-alpha 
6 Sirtuin 1 
7 Mitochondrial transcription factor A 
8 Mitochondrial DNA 
9 Nuclear DNA 
10 Co-transcription factor 
11 nuclear respiratory factor 1 
12 High intensity interval training 
13 Moderate intensity continuos training 
14 mitogen-activated protein kinases 
15 Rutin 
16 Flavonoids 
17 Cardioprotective 
18 Intraperitoneal injection 
19 Streptozotocin 
20 Nicotinamid 
21 Beta-2-Microglobulin 
22 House Keeping Gene 
23 Shapiro-Wilk Test 
24 Levene Test 
25 Tukey's post-hoc test 
26 Salvia–Ginseng–Trigonella–Cinnamon 
27 Uncoupling Protein 1 
28 Coenzyme Q10 
29 AMP-activated protein kinase 
30 Nicotinamide Adenine Dinucleotide 
31 Cytokines 
32 Tumor necrosis factor 
33 Multi time-points 
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