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Abstract 

Background and Purpose: Diabetes mellitus is a common and lifelong health-threatening disease that 

affects vital organs such as the heart, kidneys, liver, and central and peripheral nervous systems by 

disrupting glucose metabolism and energy homeostasis.  Exercise is one of the important interventions for 

reducing complications of diabetes, including cardiomyopathy, which produces different effects depending 

on the type of exercise program. In this study, we examined the effects of 8 weeks of high-intensity interval 

training on blood glucose, weight, and fibrosis indices in the heart tissue of diabetic rats. 

Materials and Methods: Twenty-eight male Wistar rats (8-week-old) weighing approximately 200±50 

grams were divided into four groups: 1) Control, 2) Exercise, 3) Diabetes, and 4) Diabetes + Exercise. 

Diabetic groups received a single dose of streptozotocin intraperitoneally. The exercise groups began 

progressive interval running on a treadmill at 85% of maximum speed for 8 weeks, so that the intensity of 

activity increased by 5% each week until the fifth week, while, the speed remained constant for the final 3 

weeks. The duration of activity also increased from 38 minutes in the first week to 60 minutes in the eighth 

week. Active rest intervals between high-intensity exercise intervals were 1 minute and at a speed of 10 

m/min. Fasting blood glucose and weight changes were recorded before diabetes induction, and 3, 5, and 8 

weeks later. At the end of the training sessions, the expression of TGF-B1/SMAD-4 genes was evaluated 

using qRT-PCR by extracting heart tissue. One-way ANOVA was used to analyze the gene expression data, 

and the analysis of variance (4x4) design was used to examine the data for weight and blood glucose at . 

The level of significance was set at p≤0.05. 

Results: The diabetic groups showed significant (p<0.05) increases in blood glucose and fibrotic gene 

expression compared to healthy groups. Additionally, the weight change pattern showed a decreasing trend 

compared to healthy groups and also compared to pre-disease conditions. In addition, exercise in diabetic 

rats caused significant improvement in blood glucose from the fifth week after the disease onset. Weight 

recovery was also observed in the Diabetes+Exercise group compared to the non-exercised diabetic group. 

Furthermore, expression of fibrotic genes TGF-β1/SMAD-4 was significantly (p<0.05) reduced in this 
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group. However, there remained significant differences in the examined factors between healthy and 

diabetic groups (p≤0.05). 

Conclusion: Although longer exercise duration would likely have greater effects on improving diabetes-

related complications, 8 weeks of high-intensity interval training can be effective in improving cardiac 

fibrosis indices in diabetic rats and probably could improve disease-related disorders through controlling 

glucose metabolism and weight homeostasis. 
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 یبدن  تیفعال   و  ورزش یولوژیزیف  هینشر 

  69-56 یهاصفحه  ،4 شماره ،18  دوره ،1404

 مقاله پژوهشی 

با شدت بالا در   یتناوب نیدنبال تمر به  TGF-β1/SMAD-4  یرسانامیپ  ریمس فیتضع 

 نی با استرپتوزوس  شده ی ابتی د  ییصحرا یهاقلب موش 

   2یراداحمد میمر ،  1یمحمد مرند دی، س *  1ییرضا نبی، ز 1یخوزان  یمیزهرا کر

 ران یدانشگاه اصفهان، اصفهان. ا  یورزش، دانشکدة علوم ورزش ی ولوژیزیگروه ف 1
 ران ی اصفهان، اصفهان. ا یدانشگاه علوم پزشک ی دانشکدة پزشک ، یولوژیزیگروه ف 2

 دهی چک 

  گلوکز   وسازسوخت   در  اختلال  بااست که    در طول زندگی  یسلامت  ةیدکنند تهدو    یعشا  هاییماری باز    دیابت قندی  و هدف: زمینه

  یورزش  یت. فعالکندی م  یردرگ  را  محیطی  و  مرکزی  عصبی  دستگاه  کبد،  کلیه،  ،قلب  مانند  بدن  حیاتی  یهااندام   ی،انرژ  وستازئموه  و

 تأثیرات  ینی تمر  ةبرنامکه با توجه به نوع    است  یومیوپاتیاز جمله کارد  یابتاز د  یکاهش عوارض ناش  یاز مداخلات مهم برا  یکی

  و   وزن  خون،  گلوکز  تغییراتبر    نوار گردان  رویبا شدت بالا    یتناوب  نیتمرهفته    هشتاثر    ن پژوهشیادر    .کندی م  ایجاد  تیومتفا

 .  شودیم  بررسی  دیابتی  ییهای صحراموش قلب    بافت  در  یبروزف  نشانگرهای

نژاد ویستار به چهار گروه  گرم از    200±50، با وزن تقریبی  یاهفتههشت   نر  ییموش صحراسر    28ور  به این منظ   :هامواد و روش 

دریافت صفاقی  داخل دیابتی یک دوز استرپتوزوسین    یهاگروه . دیابت+ورزش تقسیم شدند.  4، دیابت و  3. ورزش،  2. کنترل،  1

  نهیشیسرعت ب  درصد  85با شدت    نوار گردان  یرو  تناوبی  دنیدو  شروندهیصورت پبههفته و    هشتورزش به مدت    یهاگروه .  دندکر

ماند.    یثابت باق  تیفعال  سرعت  یانیپا  ةهفت  سه  در و    افتی  شیافزا  درصدپنج    تیهر هفته شدت فعال  پنجم   ةهفت  تا  ،دندکررا آغاز  

تمرین با شدت    یهاتناوب  بین  فعال  استراحتی  تناوب.  دی هشتم رس  ةهفتدر    قهیدق  60اول به    ة هفتدر    قهیدق  38از    زین  تیفعال  مدت

  آن   پس ازهفته  هشت  و    پنج،  سه  و  ابت،ید  یقا لا   ش ازیپ  یزمان  یهابازه در  متر بر دقیقه بود.    10دقیقه و با سرعت  یک    بالا نیز

به  TGF-B1/SMAD-4 یهاژن بافت قلب، بیان با استخراج  جلسات تمرینیدر پایان  . شد ثبت وزن راتییناشتا و تغ گلوکز خون

طرح  و  استفاده شد    یکطرفه  یآنوا  یو روش آمار   SPSS افزارنرم از   بیان ژن  هاییافته. برای تحلیل  شدارزیابی    qRT-PCRروش  

در   هایافته. سرانجام از طریق آزمون تعقیبی توکی  استفاده شدبرای بررسی تغییرات وزن و گلوکز خون  (  4*4)  تحلیل واریانس

 . ارزیابی شدند ≥P  05/0سطح معناداری  

سالم نشان دادند، همچنین الگوی    یهاگروه را نسبت به    فیبروتیک  یهاژن دیابتی افزایش گلوکز خون و بیان    یهاگروه   :نتایج

ن  یبا اکاهشی داشت.    تلا به بیماری روندبا  ش ازیپسالم و نسبت به شرایط    یهاگروه به    نسبتمورد بررسی    ةبازتغییرات وزن در  

بازیابی وزن نسبت به  شد.  پنجم پس از ابتلا به بیماری  هفتة  از  سبب بهبود معنادار گلوکز خون    ییهای صحراموش ورزش در    ،همه

تمرین بدون  دیابت  دیابت+ورزش    گروه  گروه  در  بیان  ده شدیدنیز    طوربه  TGF-B1/SMAD-4فیبروتیک    یهاژن. همچنین 

ی سالم و بیمار وجود  هاگروه طورکلی اختلاف معناداری در تمامی عوامل مورد بررسی بین به. معناداری در این گروه کاهش یافت. 

 (.  >05/0p)داشت  

شده  یدیابت  ییهای صحراموش   فیبروز قلبی در  نشانگرهایدر بهبود    تواندیم  با شدت بالا  ورزش تناوبیهفته  هشت    :گیرییجهنت

   .وزن در بهبود اختلالات ناشی از بیماری مؤثر باشد  وستازئ موهگلوکز و    وسازسوخت و با کنترل    مؤثر باشد  استرپتوزوسین  با
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 HIIT،  ، کاهش وزنTGF-B، فیبروز قلبی،  دیابتی  ییهای صحراموش   :کلیدی یهاواژه 

-TGF-β1/SMAD  یرسانام ی پ  ریمس  فیم. تضع  یم، راداحمدس   یز، مرند  ییز. رضا  یخوزان  یمیکرنحوه استناد به این مقاله:  

  تیورزش و فعال  یولوژیزیف  یة. نشرن یشده با استرپتوزوس یابتید  ییصحرا  یهابا شدت بالا در قلب موش  یتناوب  ن یبه دنبال تمر  4

 . 69-56(:4)18؛1404  .یبدن
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 مقدمه 

ن ی اسلامت در    ةحوز مهم    یها چالش یکی از    قندی   دیابت

 منشأ،  اقتصادی فراوان   تحمیل بار  افزون بر که    هاست سال 

دیگر است و با   ی وساز سوخت   های یماری ب بروز بسیاری  

تهدید  را  جوامع  عمر  طول  و  زندگی  کیفیت  کاهش 

به .  کندی م  رو  آمار  به  با توجه  سازمان بهداشت جهانی 

 یریگ همه عنوان  به افزایش بیماری دیابت در جهان آن را  

مبتلایان   شمار  است  شده   بینییش پ و    گزارش کردهنهفته  

از   دیابت  سال    135به  در  نفر   380به    1995میلیون 

. اختلال در ( 1) خواهد رسید   2025میلیون نفر در سال 

وساز مواد مغذی، سوخت گلوکز و انسولین،    وساز سوخت 

آزاد   هایان ی بن   انباشت ،  هاینده ضداکسا نده و  ی اکسا تعادل  

سلامت تبدیل   ةیدکنند تهد این بیماری را به خطر جدی 

است اصلی   عروقی-قلبیبیماری    . (2)   کرده  عامل 

از دیابت    یر وم مرگ  قلبی    است حاصل  نارسایی  که را  و 

ایجاد  به  دیابت  دیابتی   ،شود ی مدنبال  کاردیومیوپاتی 

 (DCM )1   اختلالات  (3)   گویند ی م و وساز سوخت .  ی 

آپوپتوز  چون  عوارضی  به  دیابت  در  هیپرگلیسمی 

 شیی فشار اکسا، اختلال در عملکرد آندوتلیال و  2میوکارد

خواهد   DCMو در نهایت به    شودمی   منجر  در بافت قلب

در معرض فشار   درازمدتقرار گرفتن  همچنین  .  د انجامی

قلبی   سبباکسایشی   فیبروز  و  مزمن   شود ی م   3التهاب 

که عدم تعادل در رسوب   شودی م فیبروز زمانی ایجاد  .  ( 4) 

 4(ECMسلولی ) خارج   نه(ی زم مادة  )  و تخریب ماتریکس

رسوب   باشد.  داشته  و   ECMازحد  بیش وجود  زخم  به 

بافت   شدن  با   شود ی ممنجر    دیده یب آس ضخیم  و 

. بسیاری از ( 5)   کند ی موستاز بافت و اندام تداخل  ئ م و ه 

محرک قوی رسوب  بتا   رشد  عامل  ةکنند یل تبد لیگاندهای  

ECM    به طبیعی  میل  و  یک دار   ECMهستند  و  ند 

فیبروتیک را در محل آسیب   عوامل متمرکز از    ة مجموع 

ناشی از دیابت   شیی فشار اکسا افزایش  .  (6)  کنندی م ایجاد  

 5( TGFB) بتا    ةییردهندتغ رشد    عامل  ی ساز فعال سبب  

 و در  شودی م   6( ROSفعال اکسیژن )   ی ها گونه وابسته به  

دیابتی   است  7( DCM) وقوع کاردیومیوپاتی  مهم   بسیار 

واقع،  .( 3)  از  TGF-B1  در  یکی   عواملهای  ایزوفرم ، 

دنبال نارسایی قلبی در میوکارد بیان به که    استرشدی  

سختی و سفتی میوکارد، اختلال عملکرد   موجب شده و  

طریق  از  کلاژن  رسوب  القای  آپوپتوز،  دیاستول، 

 هاییت فعال   .( 6)   د شو ی م ها و نارسایی قلب  فیبروبلاست 

فسفوریلاسیون   TGF-B1فیبروتیک   طریق  از 

 TGF-B1. اتصال  شود ی م   ی انداز راه ،  SMAD  هاییزوفرم ا 

چشمگیری در    طور به   SMAD-4آن    دست یین پابه ژن  

به   دیابتی  و  چاق  و   عروقی- قلبی  یها سکته افراد 

ناشی  رسانییام پ با افزایش  .(7)   شودی م منجر    یر وم مرگ 

ماتریکس   هایین پروتئ   SMAD-4به   TGF-B1از اتصال 

و مسیر   یابندی م  انباشت   Iسلولی مانند فیبرونکتین  خارج 

 ، شود ی مبه تولید کلاژن منجر   II و آنژیوناتسین   Iاندوتلین  

بازگشت  تخریب  نتیجه  فیبروز   ناپذیر در  از  بافتی   ناشی 

نشان افته ی همچنین  .  ( 2)   شودی م  ایجاد  دهدی م   ها 

انسولین    TGF-B1افزایش   به  مقاومت  و   شودی مسبب 

. در بیماری دهد ی مسطوح گلوکز خون ناشتا را افزایش  

 بیانعدم تحمل گلوکز با افزایش   ن ی همبستگی ب دیابت، 

TGF-B1    از جمله کلیه، کبد، قلب مختلف    یها بافت در

 ن همهی با ا ،  ( 8) گزارش شده است  از مغز    یی هابخش و  

در بروز این اختلالات مؤثر است   ای یچیده پ   ی سازوکارها 

  که باید بررسی شود. 

  کنترل   ی برا   مهم   ی درمان کمک   ی ها روش   از   ی ک ی   ورزش 

ماه .  است   ابت ی د   و   ی چاق  اسکلتی چه ی انقباض    ی ط   های 

تول  با  در    تنش   جاد ی ا و    ژن ی اکس   آزاد   ی ها گونه   د ی ورزش 

 هاییم آنز   ان ی ب   ک ی تحر سبب    ک، ی اندوپلاسم   کولوم ی رت 

.  ( 9)   شود ی م ی  سلول   ب ی تخر   و   آپوپتوز   مهار   ، نده ی ضداکسا 

بروز    ی ورزش   ة برنام   شدت    طور به   ی التهاب   ی ها پاسخ در 

( گزارش  2007و همکاران )   8ی ل اثرگذار است.    ری ی چشمگ 

  ان ی ب   ش ی افزا   سبب   ن ی سنگ   ی ورزش   ت ی فعال کردند  

در بافت قلب و سرم    TGF-B1مانند    ی التهاب   نشانگرهای 
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  های یت فعال   ، ن همه ی با ا   ، ( 10)   شود ی م   یی های صحرا موش 

ب   در   ی سازگار   جاد ی ا   با   درازمدت    عوامل   ان ی کاهش 

(  1920و همکاران )   9ی چنگج   . ( 11) مؤثر است    ک ی آپوپت 

  را   درجه   10  ب ی ش   با   نوار گردان   ی رو   دن ی دو   قه ی دق   60  اثر 

  قلب   در (  m/min34( و بالا ) m/min  21)   ن یی پا   سرعت   در 

  ژه ی و به   دن ی دو   کردند   گزارش   و   سه ی مقا   یی های صحرا موش 

فشار    و   ک ی آپوپت   عوامل   ان ی ب   کاهش   سبب   بالا   سرعت   با 

صحرا موش   قلب   در   شی ی اکسا    گروه   به   نسبت   یی های 

(  2021و همکاران )   10و ی ه .  ( 9)   شود ی م   تحرک ی ب   ابت ی د 

  یی های صحرا موش شنا در    ن ی تمر هفته    12نشان دادند  

  TGF-B1  ان ی سبب کاهش گلوکز خون سرم و کاهش ب 

کنترل    ، بنابراین   . شود ی م   یی های صحرا موش قلب    بافت در  

گلوکز    وساز سوخت   بهبود   افزون بر   عامل بیان و فعالیت این  

و  در   نوروپاتی  نفروپاتی،  از  ناشی  اختلالات  کاهش 

 مؤثر باشد.   تواند ی م کاردیومیوپاتی نیز  

از   افزایش    ی سازوکارها یکی  با  -TGF  رسانییام پ مقابله 

SMAD/B  ، تنظیمی  بیشα1-PGC11  ، یعامل عنوان  به 

و ه میتوکندریایی  بیوژنز   استوستاز سلول  ئ م و مؤثر در 

 طور به .  ( 7) زشی قرار دارد  ر و   ة برنام خوبی تحت تأثیر  به که  

مقاومتی و   ن ی تمر ترکیب  گزارش شده است که  جالب،  

مهار آپوپتوز مؤثرتر از سایر   های ام یپ هوازی در تحریک  

در   تمرینی  مؤثر   عروقی -قلبی   ی هاپاسخ تنظیم  انواع 

ا است،   همه ی با  مقاومتی   ن ی تمر   ، ن  شدید   در  12تناوبی 

سبب تحریک  تواندی م  13تناوبی هوازی  نی تمر مقایسه با 

اهمیت کنترل و   با توجه به  .( 5) التهابی شود    ی ها پاسخ 

مختلف   یها اندام فیبروز در    ةکنندیک تحر   هایام یپ مهار  

 ةبرنام شدت، مدت و طراحی    تنظیمافراد مبتلا به دیابت،  

عنوان به ،  انسانی و حیوانی   ی ها نمونه تمرینی مناسب در  

همواره مورد توجه است تا   یک روش غیردارویی و مؤثر، 

کاهش   در   ی ها چالش با  بهبود هایافته   موجود  سبب   ،

ن ی ا به این ترتیب در  اختلالات ناشی از این بیماری شود.  

بر  نی تمر هفته    هشتاثر    پژوهش بالا  با شدت   تناوبی 

ناشتا خون  گلوکز  -TGF  رسانییام پ مسیر  و    تغییرات 

B1/SMAD-4    شده با دیابتی   یی های صحرا موش در قلب

 .شودمی ارزیابی   استرپتوزوسین 

 روش پژوهش 

  ة هم پژوهشی    ة مداخل آغاز    ش از ی پ  : های پژوهش نمونه 

با    منظور به ها  رت  آشنایی  و  اولیه  آمادگی  نوار  ارزیابی 

  10با سرعت    نوار گردان ، به مدت یک هفته روی  گردان 

  یی های صحرا موش دقیقه دویدند تا    15متر/دقیقه به مدت  

را هنگام دویدن    نوار گردان جلویی    دوسوم   توانند ی نم که  

نوار  بار به انتهای    سه حفظ کنند و در یک دقیقه بیش از  

الکتریکی    گردان  حذف شوند    ، رسند ی م و قسمت شوک 

به این    ، نین شرایطی نداشتند چ  ها نمونه از  یک یچ ه . ( 13) 

صحرا سر    28ترتیب،   ویستار    نر   یی موش  نژاد 

  گرم از انستیتو   200± 50( با وزن تقریبی  ی ا هفته هشت ) 

حیوانات علوم   ة لان در    ها موش پاستور ایران خریداری شد.  

  12نور )   ة شد کنترل شرایط    در فهان،  ورزشی دانشگاه اص 

و    گراد ی سانت درجة    23± 1تاریکی(، دما  / ساعت روشنایی 

  ی و با دسترس   مخصوص   ی ها قفس در    درصد   50رطوبت  

به   غذ آزادانه  و  استاندارد آب  شدند.    ای    همة نگهداری 

های ملی مراقبت از  نامه وه ی های آزمایشی مطابق با ش روش 

و   آزمایشگاهی  اصفهان    ة کمیت حیوانات  دانشگاه  اخلاق 

 (IR.UI.REC.1403.038  انجام ) گرفت . 

 یپژوهش   ة مداخل شروع    ش از ی پ   :روش اجرای پژوهش 

) گلوکز خون   از  FBG )14ناشتا  ناشتا   12پس   ییساعت 

خون، قطره  یک  منظور  این  به  شد.  طر   ارزیابی   قی از 

دستگاه   ولانست    توسط دم    دیور   یرو   ی جراحت سطح 

گلوکز خون   زان ی و م   شد   گرفته   گلوکومتر )روشه، آلمان(، 

ها به رت در ادامه . شد   ثبت   گلوکومتر  هاییت ک   ق ی از طر 

) چهار   شدند:  =7nگروه  تقسیم  کنترل 1(  سالین - . 

 (Con  ،)2 ورزش . -( سالینEXE  ،)3 کنترل . - ( دیابتD )

پس از دیابتی    یها گروه .  ( D+EXEدیابت )- . ورزش 4و  

نمونه   12 ناشتایی،  صفاقی ساعت  درون  تزریق  با  ها 

وزن میلی   50)   (STZ)استرپتوزوتوسین   گرم/کیلوگرم 
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( تحریک pH=4.5بدن، محلول در بافر سیترات سدیم با 

کنترل به روش مشابهی سالین   یها گروه و    (14) شدند  

 72که ذکر شد    ی به روش   FBGدریافت کردند. سطوح  

تزر  از  ارز   STZ  ق ی ساعت پس  القا   یاب ی مجدد  مدل   ی و 

 دیی تأ   mg/dl  200با سطوح گلوکز خون بالاتر از    ابت ی د 

ا (15) شد    هشتو    پنج ،  سه   ی هاتناوب در    ی ابیارز   ن ی . 

 یها تناوب   در .  گرفت انجام    ز ی ن   STZ  ق ی هفته پس از تزر 

 انجام شد.   هانمونه   ة هم از   ز ی ن  ی کشوزن   یادشده

  پنج به مدت    نوار گردان روی    یی های صحرا نخست موش 

متر/دقیقه گرم شدند. سپس برای    شش دقیقه با سرعت  

اجرا شد    ی ا برنامه ،  ها نمونه دویدن    نه ی ش ی سرعت ب   تعیین 

  بار ک ی دقیقه    دو صورت فزاینده و هر  که در آن سرعت به 

  نوار گردان متر در دقیقه افزایش یافت. شیب  دو  به میزان  

 هانمونه که  زمانی درجه طی این مرحله حفظ شد تا    10

به   نباشند    ة ادام قادر  سپس  ( 13) دویدن  اصلی    ة برنام . 

  ب ی ش با  جلسه در هفته(    پنج ) هفته تمرین    هشت شامل  

اول با    ة هفت :  ( 17  ، 16) به این ترتیب اجرا شد  ،  درجه   صفر 

تکرار،    شش دقیقه و  دو  ، به مدت  نه ی ش ی سرعت ب   درصد   85

  ة هفت به این سرعت اضافه شد تا    درصد   پنج و هر هفته  

تمرینی با مدت فزاینده    ة برنام پایانی،    ة هفت و در سه  پنجم  

  استراحت   ی ها فاصله   (. 1و سرعت ثابت ادامه یافت )جدول  

سرعت    ی ا قه ی دق یک   فعال  دقیقه   10و  در  بین    متر 

مدت گرم کردن و سرد کردن  تمرین اجرا شد.    ی ها تناوب 

 متر بر دقیقه بود.   10دقیقه با سرعت    10در هر جلسه  

 ورزشی  یهاگروهتناوبی  نیتمر. طراحی 1جدول 

تمرین  یهاهفته ای یقه دودق یتکرارها تعداد    )متر بر دقیقه(  سرعت   

 22 6 اول

22/ 5 7 دوم   

32/ 7 8 سوم   

52 9 چهارم  

26/ 2 10 پنجم  

26/ 2 11 ششم  

26/ 2 12 هفتم  

26/ 2 13 هشتم   

 

ساعت پس از پایان آخرین    72  آزمایشگاهی:   ی ها روش 

تزریق    ها نمونه ،  ورزشی   ة جلس  کلرال  درون با  صفاقی 

لیتر بر کیلوگرم،  میلی   25  قدار م به    درصد چهار  هیدرات  

تا  ،  ( 18)   شدند   هوش ی ب  و  استخراج  قلب  بافت  سپس 

 . ند درجه فریز شد   - 80در دمای    ها نمونه   ة هم   ی آور جمع 

 rpm11000  ،40از طریق هموژنیزه کردن )قلب  بافت  

استخراج    دقیقه( و    RNAبرای  شد  پایآماده   ةبر 

سیناژن(،  )  RNA-Plus  کیت  ة ناموه یش شرکت 

پاکسازی محلول    منظوربه.  گرفتانجام    RNAجداسازی  

RNA   از  استخراج و    DNAبه    آلودگی  هرگونهشده، 

کیت    RNAمخرب    هایآنزیم   شرکت )DNaseI از 

سه  فرمنتاز آلمان( استفاده شد. از هر نمونه، به میزان  

 cDNAرشتة    نیساخت نخستبرای    mRNA  میکروگرم

گرفته   کاربهسنتتاز شرکت فرمنتاز    cبا استفاده از کیت  

پایان  از  پس  هر  برای    CTآستانة  چرخة  واکنش    شد. 

سطح   CT∆∆- 2و با استفاده از روش  شد  مشخص    نمونه

ژن    موردنظر  های ژن  mRNAبیان   بیان  به  نسبت 

 محاسبه شد.( Gapdh) دارخانه

 موردنظر  یهاژن آماری    وتحلیلیهتجز  :تحلیل آماری 

با آزمون تعقیبی توکی   یکطرفهبا استفاده از روش آنوای  

از  استفاده  با  و وزن  تغییرات گلوکز خون  و  انجام شد 

( واریانس  تحلیل  )چهار  طرح  در  نوبت  چهار  گروه( 

طریق  یریگاندازه از  سطح    SPSS-23  افزارنرم (  در  و 

 بررسی شد.  ≥05/0Pمعناداری 
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 دار خانهو ژن  موردنظر یهاژنتوالی . 2جدول  

Gene names Forward sequences Reverse sequences 

TGF-β1 ATGTGCAGGATAATTGCTGCC TGGTGTTGTACAGGCTGAGG 

SMAD-4 TGGTGCGTGGTGGCATACTGG GACTCTTGTTGTCCGAATTGAGCT 

Gapdh TCAGGTCATCACTATCGGCAAT AAAGAAAGGGTGTAAAACGCA 

 

 نتایج

، اختلاف معناداری  دهدیم نشان    1  شکلکه    طورهمان

تحریک   ش ازیپ گلوکز خون ناشتا  سطوح  در    هاگروهبین  

. القای  (=8/0Pو    )3F،  27=)2/0)  وجود ندارد  STZبا  

در هر دو گروه دیابتی    FBGدیابت سبب افزایش معنادار  

  شود یمهای سالم  گروه  نسبت به شرایط پایه و نسبت به

(001/0  P<)  .ا همهیبا  انجام  ن  تمرین  هشت  ،  هفته 

گروه    تناوبی  گلوکز  دیابتیدر  معنادار  کاهش  سبب   ،

پنجم تا هشتم، نسبت به گروه دیابت    ةهفتاز  خون ناشتا  

در    .(>P  001/0)  شودیمکنترل     های یریگاندازهاما 

القای دیابت این اختلاف وجود   پس ازهفته    دومربوط به  

 . (≥P 05/0)ندارد 

 یها گروه   دهد ی م نشان    موردنظر  یها زمان در    ی کش وزن 

در  STZبا    شدهیک تحر  روند   یریگ اندازه مراحل    ةهم ، 

 ،ن همه ی با ا کاهشی در مقایسه با دو گروه دیگر داشتند.  

دوم تا هشتم، کاهش معنادار وزن در گروه دیابت   ةهفت از  

D    گروه به  دارد    D+Exeنسبت  (، >0P/ 001) وجود 

 ةهفت هفته هشتم نسبت به    یری گ اندازه که در    نحوی به 

 (. 2)شکل    شودی م دوم اختلاف بین این دو گروه بیشتر  

میانگین بیان ژن   دهدیمنشان  الف    3  شکل  هاییافته

TGF-B1    طوربه  ها گروهدر گروه دیابت نسبت به سایر 

دیابت+ورزش   گروه  در  ورزش  است.  بالاتر  معناداری 

سبب کاهش معنادار آن نسبت به گروه کنترل دیابت 

سایر  شودیم به  نسبت  اما  افزایش   هاگروه،  همچنان 

امعنادار وجود دارد.   ، کمترین میزان بیان نیافزون بر 

ورزش    سالم  ییهای صحراموشدر    TGF-B1ژن   که 

)گروه   )ی د  ،(EXEکردند  شد  و    )3F،  27=)2/43ده 

(01/0P≤)).    میانگین  ب  3  شکلاساس    برهمچنین  ،

نسبت به سایر  (  D)در گروه دیابت    SMAD-4بیان ژن  

نسبت    (Exe)  افزایش معنادار و در گروه ورزش  ها گروه

سایر   نشان    هاگروهبه  معنادار    دهد یمکاهش 

(4/27(=27  ،3F(  ( گروه    (.≥05/0Pو  در  ورزش 

نسبت   SMAD-4دیابت+ورزش سبب کاهش بیان ژن  

بین    جالب،  طوربه،  شودیم(  D)کنترل  به گروه دیابت  

کنترل گروه  و  دیابت+ورزش  اختلاف   (Con)  گروه 

 وجود ندارد.  SMAD-4معنادار در بیان ژن 

pre After 2 W After 5 W After 8 w
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القای  پس ازهفته  دو: After 2 Wالقای دیابت.  ش ازی پ: Pre. یریگ اندازه. تغییرات گلوکز خون ناشتا در مراحل مختلف 1شکل 

: گروه  Exe: گروه کنترل. Conالقای دیابت.  پس ازهفته هشت : After 8 Wالقای دیابت.  پس ازهفته پنج : After 5 Wدیابت. 

 .D: اختلاف معنادار با #. Con: گروه دیابت+تمرین. *: اختلاف معنادار با D+Exe: گروه دیابت. Dورزش. 
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 After 5القای دیابت.  پس ازهفته  دو: After 2 Wالقای دیابت.  ش ازیپ: Pre. یریگ اندازهتغییرات وزن در مراحل مختلف  .2شکل 

W : القای دیابت.  پس ازهفته پنجAfter 8 W :القای دیابت.  پس ازهفته  هشتCon .گروه کنترل :Exe .گروه ورزش :D گروه :

 .D: اختلاف معنادار با #. Con: گروه دیابت+تمرین. *: اختلاف معنادار با D+Exeدیابت. 
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Con Exe D D+Exe
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: گروه دیابت.  D: گروه ورزش.  Exe: گروه کنترل. Conمورد بررسی.   یهاگروهدر  SMAD-4و  TGF-B1. تغییرات بیان ژن 3شکل 

D+EXE گروه دیابت+ورزش. *: اختلاف معنادار با :Con .# اختلاف معنادار با :D. 
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 گیری یجهنتبحث و 

های قند خون نشان  گیری، نتایج اندازهن پژوهش یادر  

کاهش سطح گلوکز    سبب  HIIT  نیتمرداد که یک دوره  

  ها نشان افتهیشود.  می  ییهای صحراموشدر  ناشتا  خون  

دهد تمرین تناوبی با شدت بالا در کاهش مقاومت  می

عنوان شاخص به  GLUT4به انسولین و افزایش پروتئین  

  FBG ،  48حساسیت به انسولین مؤثر است و به کاهش  

افزایش    . (19)شود  میمنجر  ساعت پس از ورزش    72تا  

سبب کاهش در   ت قندیدیاب الگوی القایقند خون در 

انقباضی، شل و  قدرت  افزایش سفتی  همچنین  شدگی 

و تخریب کلاژن   ساختشود، تعادل پویای  بطن چپ می

کند و  در ماتریکس خارج سلولی میوکارد را مختل می

نوع   رسوب کلاژن  در    . (16)شود  میمنجر    IIIو    Iبه 

فشار خون بالا، هایپرتروفی پاتولوژیک و  ، تنش پاسخ به 

  ی هاسلولتخریب  ،  دیابتی  یهانمونهدر    آسیب میوکارد

پتانسیل عمل    قلب اختلال در    ساز ضربان  یهاسلول و 

عنوان یکی از بهکاردیومیوپاتی    در نتیجه  ،شودیم  آغاز

دیابت    ی هاعارضه  ینترمهم با    شود یم  ایجاد همراه 

یکی از عوامل    درازمدتدر واقع، هایپرگلیسمی    .(20)

های فعال اکسیژن(، مقاومت  )گونه  ROSاصلی تشکیل  

سیتوپلاسمی  کلسیم  تنظیم  در  اختلال  و  انسولین  به 

قلب را مستعد مرگ سلولی    ةعضلهای  است که سلول 

های  چهیانقباض ماهکند و در نهایت به تغییرات در  می

  ، ن همهیبا ا  .(9)شود  میمنجر  و نارسایی قلبی   اسکلتی

در افزایش    یعنوان عامل مهمبهتواند  می  HIIT  نیتمر

شدت بالای فعالیت  مرگ سلولی نیز عمل کند. در واقع،  

تضعیف    د یشا،  HIIT  نیتمردر   دفاعی    دستگاهبا 

اکسا   ، بدن  شییضداکسا سلولی    شییفشار  آسیب  را  و 

دهد  کند    هایامیپ و    افزایش  تقویت  را  کاردیومیوپاتی 

وضعیت  .  (21) مصرف    تواندیم این  افزایش  از  ناشی 

باشد، در    ATPو سنتز    وسازسوخت انرژی و اختلال در  

رسانی به  نتیجه فسفوریلاسیون میتوکندریایی و اکسیژن 

میها  بافت آسیب  کاهش  و  تحریک    شییاکسایابد 

تناوبی    نیتمربنابراین، تعیین شدت در    . (22)  شودیم

حقیقات با شدت بالا موضوع چالشی مهمی است که در ت

 دیگر نیز باید بررسی شود.

 هانمونه دیابت سبب کاهش وزن  القای    ن پژوهشی ا در  

سالم   یها نمونه نسبت به  همچنین  نسبت به حالت پایه و  

ا ،  شد  همهی با  دیابتی   یها نمونه در    HIIT  نی تمر   ن 

. ( 3کنترل کند )شکل   ی ا اندازه تا  توانست کاهش وزن را  

 وسازسوخت ها به اختلال  پژوهش برخی  در    در این زمینه،

افزایش   و  افزایش    انباشت گلوکز  چربی،  را بافت  وزن 

با ،  (23  ،5)   قندی اشاره شده است  دنبال القای دیابتبه 

همهی ا  تزریق  ن   ،STZ  ،به   تواند ی م مقاومت  افزایش  با 

و به کاهش   تحریک کند را    گلیکونئوژنز و لیپولیز انسولین،  

کاتابولیسم  ،اسکلتیة  چ ی ماه   ةتود  و پروتئین    افزایش 

افزایش گلوکوکورتیکوئیدها .  (24)   شودمنجر    کاهش وزن 

نوروپپتیدهای  بیان  کاهش  و  هیدروکورتیزون  مانند 

در کاهش وزن بدن و مصرف غذا در   تواندی م اشتهاآور  

صحرا موش  باشد    دیابتی  ییهای  اگرچه .  (25) مؤثر 

ای، با تبدیل چربی سفید به قهوه  TGF-B1 افزایش بیان 

اسیدهای   شیاکسا و بهبود    بیوژنز میتوکندریاییافزایش  

 در  تواند ی م و    گذارد تأثیر می   وساز سوخت چرب، بر نرخ  

 ابت قندییالقای د لوکز در  کاهش وزن و بهبود تحمل گ 

( 2023و همکاران )   15پان ،  ن همه ی با ا ،  (26) مؤثر باشد  

در   عاملاین    بیان   تنظیمیبیش دادند  نشان   اختلال  با 

است   وساز سوخت  وزن همراه  کاهش  و  واقع   . انرژی  در 

بیان در   TGF-B1  افزایش  التهاب  افزایش  با 

 ةکنندم ی تنظ  عواملهیپوتالاموس، سبب اختلال در بیان 

در رفتار خوردن   و از این طریق   شود ی مها مانند لپتین  اشت 

ایجاد   با   تواند ی مهمچنین    TGF-B1  . کندی م اختلال 

آتروفی   ی رسانام یپ مسیر    NF-kBتحریک   و  آپوپتوز 

 یها روش در این میان،    . (27) را تقویت کند    ای چه ی ماه 

توانند مسیرهای درمانی مانند ورزش می کمک درمانی و  

)و نهفته( طور بالقوه  را بهبود بخشند و به   سازی ن ی پروتئ 

را   وزن  کنند  ی ها نمونه در  کاهش  مهار   نظربه .  دیابتی 
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افزایش حساسیت به انسولین، کاهش کاتابولیسم   رسدی م 

بهبود   و  مهار    دستگاهپروتئین  و  بدن   یها پاسخ دفاعی 

وزن   بازیابی  در  صحرا موش التهابی،   دیابتی  ییهای 

 .(16) دنبال ورزش مؤثر باشد به 

پژوهشی ا در   فعال   نشانگرهای،  ن  در  سازی کلیدی 

رسوب فیبروبلاست  و  های  ECM ها  رت  میوکارد  در 

طریق    STZبا    شدهیک تحر   ة واسط و     TGF-β1بیان از 

در   آن  بررسی ،  SMAD-4آپوپتیک،    رسانییام پ حیاتی 

پیش افزایش  .  شد  از جمله فعالیت مسیرهای  فیبروتیک 

ق   TGF-B1/SMAD-4  آبشار   ییهای صحرا موش   ب لدر 

سطوح بالای گلوکز ناشی از    تواندی م(،  4)شکل    دیابتی

به   که  تمایز   خود   ة نوب باشد  و  تکثیر  موجب 

ها و در نتیجه های قلبی به میوفیبروبلاست فیبروبلاست 

پروتئین   ساخت  سایر  و  ، (28)   شود  ECM های کلاژن 

ها تبدیل های اندوتلیال به فیبروبلاست سلول  که طوری به 

. تشکیل ( 30  ، 29)   کنند ی مو فیبروز را تحریک    شوند می 

های   SMAD-4کمپلکس   ایزوفرم   و  SMAD2 با 

SMAD3   که   شود ی م سبب فسفریله شدن این پروتئین

اتصال  از  های ژن از  رونویسی    سبب TGF-β1 به   پس 

. شودی م   مرتبط با فیبروز از جمله کلاژن و فیبرونکتین

موجب   قندی  دیابتالقای  در    SMAD-4  مهار که  طوری به 

 مسیر  آن در   اهمیت   ةدهند نشان کاهش فیبروز شده که  

)   16وانگ   . (31)   است   آپوپتوز  همکاران  نشان 2019و   )

متوسط  درازمدت  نی تمر   دادند شدت  کاهش با  با   ،

ظرفیت SMADهای  ایزوفرم فسفوریلاسیون   افزایش   ،

تحریک    نده ی ضداکسا و   عواملو  نورونی  بقای  در  مؤثر 

میتوکندریایی،   در   TGF-β1بیان    کاهشبا  عملکرد 

 مسیرهای محرک آپوپتوز و فیبروز اثرگذار است کنترل  

-TGF  رسانی یام پ مسیر    ی ساز فعال کاهش  .  ( 32) 

B1/SMAD   ناشی از   دیابتی  یی های صحرا موش همة  در

و   17ژانگ   .( 11) گزارش شده است    قبلاا نیز    HIIT ن ی تمر 

 ( بررسی  2020همکاران  در  کبد   HIIT  ن ی تمر (  در 

صحرا موش  نوع    ییهای  این  که  دادند  ، ن ی تمر نشان 

طریق    SMAD-4فسفوریلاسیون   از   یساز فعال را 

SMAD7    در   نده ی اکسا  عوامل با کاهش  و    کندی م مهار

ن ی با ا .  ( 33)   مؤثر است تی  ا توپ ا عوارض ناشی از هپ  بهبود 

شدت ابتلا همچنین  ،  نی تمر تنظیم شدت و مدت  ،  همه 

به بیماری و زمان شروع به فعالیت ورزشی پس از ابتلا از 

و همکاران   18در نتایج هستند. یزدانی   اثرگذار عوامل مهم  

نشان دادند  2020)  با شدت    نی تمر (   60تا    50تناوبی 

فیبروتیک قلبی و   های ام یپ در کاهش    Vo2maxدرصد  

تناوبی با شدت بالا   ن یتمر کنترل گلوکز خون مؤثرتر از  

است  Vo2maxدرصد    95تا    90)   ) (34) .  SMAD-4 

دریافت رژیم غذایی پرچرب در کنار   ری ی چشمگ   طور به 

روی نتایج   تواند ی م است که    مهمی عامل    STZتحریک با  

اثرگذار حیوانی    ی ها نمونه حاصل از ایجاد مدل دیابتی در  

در   ن پژوهشی ا در    شدهانجام   هاییابی ارز   همچنین  .باشد 

ارزیابی   گری ی د  یها پژوهش   ؛ است  mRNAسطح   برای 

مس   عوامل  یرسا  در  سطوح   یان ب   یینتع   یبروز، ف   یرمؤثر 

بیوشیمیایی روی بافت   های یل تحل همچنین  پروتئین و  

کند  تری یق دق اطلاعات    تواند ی م  فراهم   ،روین ا از    ، را 

 یازمندن   یانسان   های بررسی به    ها یافته   ینا   یم تعم 

ا  ی اثربخش   یید تأ   ی برا   یشتر ب   های پژوهش  در   یمنی و 

 نی تمر  ن پژوهشی ا در   ، ن همهی با ا است.  یابتید   یماران ب 

HIIT   یر مس   یل در تعد  ای یدوارکننده ام   یل پتانس  TGF-

β1/SMAD-4   خون و وزن  گلوکز  یم و تنظ  قلب  بافت در

بهبود   رود ی م و انتظار    دهد ی مرا نشان    یابتی د   ی ها نمونه 

قلب  ناش   یعملکرد  عوارض  کاهش  کارد   ی و   یومیوپاتیاز 

 .شود  حاصل 

 یو قدردانتشکر 

نویسندگان از کسانی که در اجرای این پژوهش همکاری  

 . ندکنیم داشتند، قدردانی 

 حمایت مالی

  ة رشت  ارشد  کارشناسی  ةنامپایاناین پژوهش برگرفته از  
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علوم ورزشی، گرایش فیزیولوژی ورزشی است و بدون 

 حمایت مالی انجام گرفته است. گونههیچ

 مشارکت نویسندگان

همة نویسندگان در طراحی، اجرا و روند پژوهش، تحلیل  

 . مشارکت داشتند ها یافته
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