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Abstract 

Background and Aim: The term of diabetic heart disease has veen defined as the term of diabetic heart disease in the presence of a 

heart problem by the institute of National Health, particularly in some diabetic patient which pathologic left ventricular hypertrophy. However, 

physical activity can be affect structurally and functionally the myocardium in diabetic patients. Nevertheless; the molecular regulation of 

physiological heart growth has not been studied well as a supplement therapy protocol against pathologic hypertrophy. Therefore, the 

present study investigated the effect of 8 weeks of high intensity interval training (HIIT) on phosphatidylinositol kinase 3 (PI3K) 

gene expression, insulin resistance, heart weight, glucose and serum insulin in male Wistar rats with type 2 diabetes . Materials 

and Methods: Twenty male Wistar rats, 10 weeks old, weight 120±20 gr were randomly divided into two groups including HIIT 

and control groups. After familiarization, the training group was participated in an 8-week of training protocol, 5 sessions per week, for 

30 minutes per session. The gene expression of PI3K, insulin resistance, serum glucose and insulin levels were measured by 

the RT-PCR, HOMA -IR hemostasis, and ELISA methods respectively. The data were analyzed by the t-test for independent 

groups at p<0.05 level. Results: The result indicated that in the HIIT group, PI3K expression was significantly higher than control 

group (p<0.003). The insulin resistance (p<0.0001) and serum glucose index (p<0.0001) were significantly decreased, while 

serum insulin increased significantly (p<0.04). In addition, heart weight significantly increased in the exercise group (p<0.0001). 

Conclusion: HIIT exercise increases the expression of PI3K gene, stimulates the physiological molecular pathway of hypertrophy and 

could plays a role in preventing left ventricular hypertrophy as a complementary treatment. 
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 چکیده 

عنوان بیماری قلبی خاص در بیماران دیابتی  دیابتی را به -( اصطلاح بیماری قلبیNIHموسسه ملی بهداشت )زمینه و هدف: 

تواند  است که هایپرتروفی پاتولوژیک بطن چ  را هم شامل می شود؛ با این وجود فعالیت بدنی در بیماران دیابتی می تعریف کرده 

ساختار و عملکرد میوکارد را تحت تأثیر قرار دهد. با این حال، تنظیم مولکولی رشد فیزیولوژیکی قلب به عنوان یک پروتکل مکمل 

هفته تمرین تناوبی با شدت بالا  0است. از این رو، در تحقیق حاضر اثر  درمدانی در مقابلده با هایپرتروفی پاتولوژیک، کمتر درک شده

(HIITبر بیان ژن فسفاتیدیل اینوزیتول کیناز )-3 (PI3K مقاومت به انسولین، گلوکز و انسولین سرمی در رت های نر ویستار مبتلا به ،)

گرم به طور تصادفی  221±21هفته، در دامنه وزنی 11بیست سر رت نر نژاد ویستار با سن  روش تحقیق:بررسی گردید.  2دیابت نو  

به دو گروه شامل گروه تمرینات تناوبی با شدت بالا و گروه کنترل تقسیم  شدند. پس از آشناسازی، گروه تمرینی در یک پروتکل 

-RTاز روش  PI3Kدقیقه در هر جلسه شرکت داده شدند. برای بررسی بیان ژن  31جلسه در هفته، به مدت   2هفته ای،  0ورزشی 

PCR روش ارزیابی مدل هموستازی، مقاومت انسولینHOMA –IR   .و سطوح سرمی گلوکز و انسولین از روش الایزا استفاده گردید

افزایش  HIITدر گروه  یافته ها:مورد بررسی قرار گرفتند.   p<1012برای گروه های مستقل  در سطح معنی داری  tداده با آزمون 

(. همچنین تمرین باعث کاهش معنی دار مقاومت به p<10113نسبدت به گروه کنترل دیابتی تایید شد ) PI3Kدار بیدان ژن  معنی

(. به p<1014( گردید؛ در حدالی کده انسولیدن سرمی افزایش معنی داری داشت )p<101111( و گلوکدز سدرم  )p<101111انسولین )

با افزایش بیان ژن  HIITتمرین نتیجه گیری: (.  p<101111علاوه، وزن قلب نیز افزایش معنی داری در گروه تمرینی پیدا کرد )

PI3K مسیر مولکولی هایپرتروفی فیزیولوژیک را تحریک کرده و به عنوان یک درمان مکمل، در جلوگیری از هایپرتروفی پاتولوژیک ،

 بطن چ  نقش دارد. 

سفاتیدیل اینوزیتول کیناز واژه های کلیدی:  .2، دیابت نو  3-تمرین تناوبی با شدت بالا، بیان ژن ف
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 مقدمه

یکی از رایج ترین اختلالات متابولیکی عصر حاضر، بیماری دیابدت 

(. محققان انتدظدار 2114و دیگران،  2باشد )وایلد ( میT2D)   21نو 

درگدیدر ایدن  2122میلیون نفر تا سال  311دارند که بیشتر از 

(. دیابت دلایل متعددی 2111و دیگران،  3بیماری شوند )دی لوکا

دارد که قرار گرفتن طولانی مدت در معرض سطح بالای گلدوکدز، 

(. 2113ترین علل آن است )شیخ زاده و دیگدران،  یکی از اساسی

عوامل محیطی از جمله عدم فعالیت بدنی که با چداقدی هدمدراه 

هدای  گردد، می تواند در بیماران دیابتی ساختار و عملکرد دستگاه

دیگر بدن از جمله قلب و عروق را تدحدت تدأثدیدر قدرار دهدد 

 6بیماری قلبی دیابتی 2(. موسسه ملی بهداشت2111، 4)اسچانفیلد

 (DHDرا صرفا به )  عنوان وجود بیماری قلبی در بیماران دیدابدتدی

 (.2118و دیگران،  8است )لیو تعریف کرده

رشد فیزیولوژیک قلب که با افزایش ضخامت میوکارد همراه است، 

از دوره جنینی تا بزرگسالی دیده می شدود. بده شدکدل غدیدر 

شود هدم،  پاتولوژیک هایپرتروفی قلب که در ورزشکاران دیده می

هایی مانند ر   گویند که با سازگاری هایپرتروفی فیزیولوژیک می

(. در 2116، 0زایی و تزریق خون بیشتر از قلب همراه است )والش

مقابل، هایپرتروفی پاتولوژیک در بیماران مبتلا به فشار خون بدالا 

و دیدگدران،  /دهد )دی بوش ای قلبی رخ می های دریچه یا بیماری

دهدی  مشخص شد که رخددادهدای پدیدام 1//1(. در دهه 2116

های هایدپدرتدروفدی  ها در پاسخ بیوشیمیایی و تغییرات در بیان ژن

و  11؛ کدی0//1و دیدگدران،  11قلبی بسیار مهم هستند )آختر

(. در این میان، نتایج بررسی تاثیر دو نو  تدمدریدن 2111دیگران، 

ورزشی تناوبی و تداومی بر میزان هایپرتدروفدی پداتدولدوژیدک و 

عملکرد قلبی بیماران قلبی نشان داد که میزان جرم بطن چد  و 

نسبت ضخامت دیواره به ابعاد پایان دیاستولی بطن چ  و عملکرد 

پیدا می کندد،  کاهش تناوبی و دو گروه تمرین تداومی قلبی در هر

دار اسدت )زار   کاهش ها تنها در گروه تناوبدی مدعدندی  این  اما

(. در این میان، مقالات محدودی وجدود 2118کاریزک و دیگران، 

0پروتئدیدن 3-دارند که نقش پیام دهی فسفاتیدیل اینوزیتول کیناز

Bکیناز 
12  PI3K/AKT) در ارتقاء رشد فیزیدولدوژیدکدی و مدهدار )

هایپرتروفی پاتولوژیک را بررسی کرده اند )دی بوش و دیدگدران، 

دهی پروتئدیدن  (. در هایپرتروفی پاتولوژیک قلب، مسیر پیام2116

وجود  NFAT))   13فعال شده Tهای  ای سلول 0عامل هسته3فسفاتاز 

شود. در مدقدابدل، در  دارد که منجر به بیان ژن هایپرتروفی می

غالب اسدت کده  PI3K/AKTهایپرتروفی فیزیولوژیک قلب، مسیر 

(. مشدخدص 2116، 14گردد )شیوجیما فعال می PI3Kخود توسط 

به عنوان یک میانجی پاییدن دسدتدی در  PI3Kگردیده است که 

هایپرتروفی قلب، به عنوان یک عامل ضد هایپرتروفی میوسدیدتدی 

دارای کارکرد سلدولدی مدتدعدددی  PI3Kهای  کند. آنزیم عمل می

هستند، از جمله این که باعث رشد، تکثیدر، تدمدایدز، حدرکدت، 

پیشرفت چرخه سلولی، سنتز پروتئین، حیات و تدبدادلات درون 

و  12شوند که بعضا در سرطان هم  نقش دارند )انگلمن سلولی می

 (.2114و دیگران،  16؛ مک مولن2116دیگران، 

 10( و برنامه پیشگیدری از دیدابدتADA)   18انجمدن دیابت آمدریکا

 (DPP فعالیت بدنی را به عنوان یک عدامدل کدمدک کدندندده )

توصیه   DHDغیردارویی برای بهبود و تقویت مدیریت پیشگیری از

های قابل توجده  (. با وجود پیشرفت2118)لیو و دیگران،  کرده اند 

در تحقیقات پزشکی و سابقه طولانی مدت داروهای ضد دیدابدت، 

یدابدد.  خطر نارسایی قلبی در بیماران دیابتی هرگز کاهدش ندمدی

چندی است که رژیم ورزش پایدار و دراز مدت، به عدندوان یدک 

عروقدی  -درمان هماهنگ کننده موثر برای مبارزه با عوارض قلبی 

اسدت. اگدرچده  در افراد مبتلا به دیابت، مورد توجه قرار گرفتده 

مکانیسم مولکولی دقیق موجود در این حفا ت قلبی هنوز معلدوم 

های ترمیم و رشد بدافدت  نیست. اما محققین قصد دارند مکانیسم

قلبی را بررسی کنند تا مستندات علمی در مورد نقش تمدریدندات 

ورزشی با شدت های متفاوت در افزایش تغییرات مولکولی ارتدقدا 

دهنده رشد قلب در افراد دیابتی فراهم گدردد. در ایدن مدیدان، 

مطالعاتی هم وجود دارد که نقش برخی از شاخص های درگیر در 

عملکرد قلبی، مانند مقاومت به انسولین را بررسی نموده اند. یکدی 

از این تحقیقات که اثر تمرینات هوازی را بر روی شاخص مقاومت 

انسولین بررسی کرده است، نشان داده که تمرین هوازی مداوم و 

عروقی از جمدلده   –منظم می تواند در بهبود عوامل خطرزای قلبی

1. Type 2 diabetes 

2. Wild 

3. De Luca 

4. Schoenfeld 

5. National institutes of health 
6. Diabetic heart disease 

7. Lew 

8. Walsh 

9. DeBosch 
10. Akhter 

11. Kee 

12. Protein kinase B/Phosphoinositide 3-kinase 

13.  Protein phosphatase 3/Nuclear factor of activated T-cells 

14. Shiojima 

15. Engelman 

16. McMullen 

17. American diabetes association  

18. Diabetes prevention program 
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کاهش مقاومت به انسولین موثر باشد )پور حیدری و رحمانی نیدا، 

(. تمرینات بدنی در درجه اول به دو طبقه تمرین مقاومتدی 2110

شوند. این دو روش سنتدی هدمدچدندیدن  و استقامتی تفکیک می

( هدم HIT)   1توانند با اصلاحاتی، به شیوه تمرینات با شدت بالا می

هدای  به شکل استقامتی کده از چدرخده HITاجرا گردند. تمرین 

HIITمتناوب با فازهای شدید و دراز مدت تشکیل شده، به ندام 
2 

در یک مدقدالده بدا (.  2112و دیگران،  3شود )لنگ شناخته می هم

عنوان هایپرتروفی قلبی، مروری بر آسیب شناسی و درمدان کده 

( صورت پذیرفته اسدت، اشداره 2112و دیگران ) 4توسط روهیلا

وقایع پیام دهی بیوشیمیایی و تدغدیدیدرات  1//1شده که از دهه 

بیان ژن و پاسخ هایپرتروفیک به شکل مهمی مورد بررسدی قدرار 

NFAT ،IGF1گرفته است. همچنین اشاره شده که عوامل 
2 ،PI3K/

AKT ،PKB  وmTOR
به عنوان مسیرهای پیام دهی مختلدف در  6

بیماری زائی هایپرتروفی قلبی مشارکت دارند. در یک مدطدالدعده 

( با عنوان فدعدالدیدت 2118مروری دیگر که توسط لیو و دیگران )

بدنی ضامن حفا ت از قلب دیابتی از طریق تغییر و اصدلاح در 

های مولکولی به اجرا در آمده، چنین عنوان شده اسدت کده  مسیر

عوارضی همچون افزایش قند خون، فشار خون بالا و مقاومت بده 

انسولین؛ به طور مشترک بر میوکارد افراد مبتلا به دیابت تداثدیدر 

شدوندد. در  گذاشته و باعث اختلال مولکولی و ساختاری قلب مدی

های مروری این تحقیق آمده است که بحث در مدورد  ادامه بررسی

های مختلف ورزش در کاهش تغییرات مولکدولدی در  نقش شدت

 قلب دیابتی، نیاز به بررسی های بیشتر دارد. 

گونه که اشاره شد در برخی تحقیقات تاثیر تمرینات ورزشی  همان

هم باعث افزایش بیان مسیرهای پیام دهی مفید در هایپرتدروفدی 

هدای  شده و هم کاهش بیان ژن مسیرهای مضر در رشدد سدلدول

قلبی را باعث گردیده است. اکثر مطالعات بر مکانیسم رشد قلب از 

که تنظیم مولکولی رشدد  نو  پاتولوژیک تمرکز داشته اند، درحالی

فیزیولوژیک قلب به خوبی شناخته نشدده اسدت )دی بدوش و 

(. علاوه بر این ها، در بین مطالعاتی که تغدیدیدرات 2116دیگران، 

هایپرتروفی فیزیولوژیک بطن چ  را هدمدراه بدا  پیام دهیمسیر 

اند )از نظر نو  و شدت تمریندات(،  تمرینات ورزشی کنکاش نموده

گزارش شده و  PI3Kاثرات متفاوتی بر رشد قلب از طریق بیان ژن 

در این بین، به نقش بیماری دیابت در تحقیقات متعدد به عدندوان 

یک مختل کننده مهم در رشد فیزیولوژیک قلب اشداره گدردیدده 

(. از این رو، هدف تدحدقدیدق حداضدر 2111و دیگران،  8است )یو

مطالعه جامعه بیماران دیابتی است تا بده عدندوان یدک عدامدل 

تاثیرگذار در هایپرتروفی بطن چ ، بتوان نقش تمرینات ورزشدی 

در مسیر پیام دهی مذکور بررسدی و روشدن  PI3Kرا بر بیان ژن 

 نمود.

 روش تحقیق

مطالعه حاضر در طبقه مطالعات تجربی قرار می گیدرد. جدامدعده 

خدریدداری شدده از  0آماری مطالعه حاضر را رت های نر ویستار

سر رت ندر  21انستیتو پاستور ایران تشکیل دادند. نمونه آماری 

گرم بودند که به دو  221± 21هفته ای در دامنه وزنی  11ویستار 

سر در هر  11و گروه دیابتی کنترل ) HIITگروه دیابتی با تمرینات 

گروه( تقسیم شدند. در ابتدا رت های مورد مطالعه جهت آشنایدی 

هفته در آزمایشدگداه حدیدواندات  2و سازگاری با محیط، به مدت 

سداعدت(،  12نگهداری شدند. در ادامه، پس از یک شب ناشتایی )

از تدزریدق ندیدکدوتدیدن آمدیدد و  2جهت القای دیابت نو  

که ابتدا محلول  ( استفاده گردید، به طوریSTZ)   /استرپتوزوتوسین

میلی گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن  111نیکوتین آمید با دوز 

دقیقه، محلول تازه  12موش، به صورت صفاقی تزریق شد. پس از 

نیز به صدورت داخدل  PH= 402در بافر سیترات با  STZتهیه شده 

میلی گرم بر کیلوگرم تزریق گردید. یک هفدتده  61صفاقی با دوز 

پس از القای دیابت، گلوکز خون ناشتا اندازه گیری و قدندد خدون 

میلی گرم بر دسی لیتر، به عدندوان مدعدیداری بدرای  121بالای 

در نظر گرفدتده شدد  2اطمینان از ابتلای موش ها به دیابت نو  

(. کلیه رت های مدورد مدطدالدعده در 2113و دیگران،  11)چیس

ساعت تاریکدی،  12ساعت روشنایی و  12شرایط کنترل شده نور )

1. High intensity training 

2. High intensity interval training 

3. Leng 

4. Rohilla 

5. Insulin like growth factor-1 

 

6. Mammalian target of rapamycin  

7. Yu 

8. Wistar male rats 

9. Streptozotocin 

10. Chis  
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 22± 3صبح( با دمدای 6عصر و شرو  خاموشی  6شرو  روشنایی 

درصد نگهداری شدندد.  61تا  31سانتی گراد، و رطوبتی در دامنه 

های سه سری در قفس هایی از جنس پدلدکدسدی  رت ها در گروه

سانتی متدر بده  43در  28در  22با درب توری و به ابعاد  1گلاس

گونه ای نگهداری شدند که آزادانه به آب و غدذای اسدتدانددارد 

 دسترسی داشته باشند.

در خصوص پروتکل تمرینی که از هفته دوازدهم آغاز گردید، بدر 

اساس جمع بندی که از مطالعات پیشین صورت گدرفدت، گدروه 

HIIT  هفته به تعداد  0در یک دوره تمرینات تناوبی شدید به مدت

دقیقه ای در هفته در قالب دویدن روی نوارگردان )با  31جلسه  2

درصدد(، بدا  11تدا  2متر بر دقیقه و شیب  32تا  22سرعت 

دقیقه ای بدیدن هدر  2ثانیه ای و استراحت فعال  41تکرارهای 

(، برنامه تمریندی بدر اسداس 1تکرار، شرکت داده شدند )جدول 

طراحی شده است. گروه   ( 2112و دیگران ) 2پروتکل تمرینی تانیا

دیگر )دیابتی تمرین نکرده( در هیچ برنامه تمرینی شدرکدت داده 

 نشدند و همزمان با گروه های تمرین کرده؛ تشریح  گردیدند.

تا  11چهل و هشت ساعت پس از آخرین جلسه تمرینی و پس از 

ساعت ناشتایی، رت های مورد مطالعه در هر گروه بدواسدطده  12

مدیدلدی  21درصد با دوز  11تزریق داخل صفاقی مخلو  کتامین 

مدیدلدی  11درصد با دوز  2گرم بر کیلوگرم وزن بدن، و زایلازین 

گرم بر کیلوگرم وزن بدن؛ بیهوش شدند. سپس قفدسده سدیدنده 

یدا روش  3حیوان شکافته شد و با استفاده از روش کاردیوتدومدی

برش قلبی، عضله قلبی برداشته شد و وزن قدلدب بدا تدرازوی 

گرم انددازه گدیدری  10111ساخت ژاپن با دقت  A&Dدیجیتالی 

گردید. در ادامه، بافت قلب رت ها نمونه برداری شد و بطن چد  

 100پس از شستشو در سرم فیزیولوژیک، در میکروتیدوب هدای 

TMRNAlaterحاوی مایع 
درصد غوطه ور شد و جهت  21با نسبت   4

  های ژنتیک به آزمایشگاه منتقل گردید. انجام آزمایش

1. Plexiglass 

2. Tanya   

3. Cardiotomy 

4. RNA stabilization solution  

 وهله استراحت فعال بین تکرارها وهله های تمرینی هفته ها

هفته های 

 تمرینی

 شیب تکرار

 )درصد(

 زمان تمرین

 )ثانیه(

 سرعت

 )متر/ ثانیه(

 زمان

 )دقیقه(

 سرعت

 )متر/ ثانیه(

1 0 2 41 22 2 11 

2 11 2 41 28 2 11 

3 11 11 41 28 2 11 

4 11 11 41 2/ 2 11 

2 11 11 41 31 2 11 

6 11 11 41 33 2 11 

8 11 11 41 32 2 11 

0 11 11 41 32 2 11 

  جلسه در هفته 0هفته و تکرار  8در طول  HIIT. برنامه تمرینی گروه 0جدول 
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به منظور اندازه گیری گلوکز و انسولین سرم، نمونه های خدوندی 

جمع آوری شدند. غلظت گلوکز با فن آوری گلوکز اکسیداز و بدا 

استفاده از کیت گلوکز شرکت پارس آزمون تهران اندازه گدیدری 

، 1شد. غلظت سرمی انسولین با استفاده از کیت شرکت مدرکدودیدا

الملدلدی  میلی گرم واحد بین 1ساخدت کشدور سوئد بدا حساسیت 

با استفاده از مقدادیدر .  در لیتر  و  بدا  روش الایزا اندازه گیری شد

 HOMA-IRانسولین و گلوکز ناشتا و قرار دادن آن در فدرمدول 

و دیدگدران،  2شاخص مقاومت انسولین نیز محاسبه گردید )والاس

 Rneasyیا  3توسط کیت کیاژن RNA(. پس از تهیه پرایمر، 2114

protect mini  از بطن چ  موش، مطابق با دستورالعمدل شدرکدت

توسط روش  PI3Kمربو  به  mRNAسازنده استخراج شد. تعیین 

RT-Real time PCR  با استفاده  6111و با کمک سیستم روتورژن

 4شرکت تاکارا One Step SYBR TAKARAاز کیت تک مرحله ای 

مطابق با دستور العمل مربوطه؛ انجام گردید. جهت کمّدی سدازی 

 مقایسه ای استفاده گردید.   ΔΔCT، از روش PI3K mRNAبیان 

جهت اطمیندان از تدوزیدع  2اسمیرنوف -از آزمون کولموگروف 

جهت اطمینان از همگدن بدودن  6طبیعی داده ها و از آزمون لون

واریانس ها استفاده گردید. برای توصیف داده و رسم نمودارهدا از 

آمار توصیفی، به منظور مقایسه گروه های مستقل در متغیدرهدای 

مستقل، و برای مقایسه وزن حیواندات از  tمورد مطالعه از آزمون 

های آمداری بدا  همبسته بهره برداری گردید. کلیه بررسی tآزمون 

انجام گرفت و سدطدح  16نسخه   SPSS/Winافزار  استفاده از نرم

 در نظر گرفته شد. <1012pمعنی داری 

 یافته ها

الگوی تغییرات وزن بدن در شرایط قبل و بعد از مداخله ورزشدی 

 2در گروه های دیابتی کنترل و تمرین تناوبی دیابتی در جددول 

گونه که مشاهده می گردد، تغیدیدرات وزن  ارائه شده است. همان

وابسته بررسی شد و مشخص گدردیدد  tبدن در هر گروه با آزمون 

که بعد از مداخله، وزن بدن به طور معنی داری افزایش یافته است 

 (101111 >p همچنین تغییرات بوجود آمده در وزن دو گدروه .)

مستقل بررسی شد و مشخص گردید کده  tها از طریق آزمون  رت

( که افزایش وزن ایجاد شده در گروه تمریدن تدنداوبدی 3)جدول 

 دیابتی، به طور معنی دار بیشتر از گروه کنترل دیابتی می باشد.

1. Mercodia 

2. Wallace 

3. Qiagen 

4. Takara 

5. Kolmogorov–Smirnov  

6. Leven  

 

 مستقل tآزمون  همبسته tآزمون  نتایج توصیفی اطلاعات آماری

 pمقدار  tمقدار  pمقدار  tمقدار  پس از مداخله قبل از مداخله گروه متغیر

وزن بدن )بر 

 حسب کرم(

   <101111* 13011 /26 ± 6032 223 ± 4028 دیابتی کنترل

1061 

  
*1011> 

 <101111* 21022 280 ± 4022 222 ± 2088 دیابتی تناوبی

  . بررسی تغییرات وزن بدن موش های شرکت داده شده در تحقیق2جدول 

 (.p<1/10( و تفاوت معنی دار با گروه کنترل )p<1/1110*نشانه تفاوت معنی دار  با قبل از مداخله )
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بطن چ   PI3K(، بیان 3مستقل )جدول  tاساس نتایج آزمون بر 

در گروه دیابتی تمرین کرده به طور معنی دار بالاتر از گروه 

(. عدلاوه بر ایدن، مقدار گلوکز ناشتا p<1013دیابتدی کنتدرل بود )

(101111>p( و مقاومت به انسولین )101111>pبه طور معنی )  دار

در گروه دیابتی تمرین کرده از گروه دیابتی کنترل پایین تر بود. 

دار  از طدرف دیگدر، انسدولین سدرم پدس از مداخله به طور معنی

(1014>p بیشتر از گروه کنترل بود. هم چنان که در جدول )3 

مشخص است، وزن قلب موش های گروه دیابتی تمرین کرده، به 

 ( بالاتر از گروه کنترل می باشد.p<101111طور معنی دار )

. مقایسه متغیرهای وابسته بین گروه دیابتی کنترل و گروه دیابتی تمرین کرده3جدول  

 pمقدار  tمقدار  گروه دیابتی تمرین کرده گروه دیابتی کنترل متغیرها

 PI3K 1031± 1064 2018 ± 2004 2001 * 13 01بیان نسبی 

 101111* 12018 188±12 2/1±14 گلوکز )میلی گرم/دسی لیتر(

 01 14 * 2021 6021±1042 2068±1021 انسولین )میکرو یونیت/ میلی لیتر(

 103/±4010 1032± 2082 8018 *101111 (HOMA-IRمقاومت به انسولین )

 101111* 0043 1112±86 011±22 وزن قلب )میلی گرم(

 . p<1/10نشانه تفاوت معنی دار بین دو گروه در سطح معنی داری *

 بحث

ترین یافته های تحقیق حاضر، تمرین تناوبی با  به عنوان مهم

و انسولین سرمی و  PI3Kشدت بالا موجب افزایش بیان ژن 

کاهش شاخص مقاومت به انسولین و گلوکز ناشتا در گروه 

های تمرین کرده دیابتی نسبت به گروه کنترل دیابتی شد.  رت

( از این لحا  2112و دیگران ) 1این یافته ها با نتایج جویس

 -را در بهبود آمادگی قلبی HIITهمخوانی دارد که پروتکل 

( و کاهش مقاومت CVD)  3عروقی -( بیماران قلبیCRF)  2تنفسی

هایی با شدت کمتر، موثر دانسته اند.  به انسولین، نسبت به پروتکل

، در واقع نتیجه نهایی HIITبهبود در عملکرد قلبی پس ازتمرینات 

قابل  PI3Kبهبود عملکرد انقباضی میوکارد است و با افزایش بیان 

در تحقیق حاضر را  PI3Kتوجیه می باشد. افزایش بیان ژن 

و  4تدوان بدا نتدایج متداآنالیز صورت گرفته توسط راموس می

ها مطالعاتی را که اثر دو نو   آن.  مقایسه نمود (2112)دیگران 

 CRF( بر MICT)  2و تمرینات تداومی با شدت متوسط HIITتمرین 

مورد بررسی قرار داده بودند، تحلیل کرده و عمدتا به اثر  CVDو 

بر بهبود بیماری مزمن کلیه و بیماری  HIITبیشتر پروتکل های 

در حالت مقاومت به  PI3K/AKاند. مسیر  عروقی پی برده -قلبی

گردد و یافته های ما از این جهت که  انسولین دچار اختلال می

کاهش شاخص مقاومت به انسولین همراه با افزایش بیان ژن 

PI3K  در موش های تمرین کرده دیابتی بود، دال بر بهبودی

حسب روش های تمرینی مختلف، . بر باشد بیماری کلیوی می

تفاوت در مدت، شدت و تکرار جلسات تمرینی، نو  جمعیت مورد 

مطالعه، سن یا تفاوت های فردی و الگوی زندگی؛ نمی توان نتایج 

وجود  PI3Kسه دسته .  مطالعات مختلف را مطابقت یا تعمیم داد

دارد که از میان آنها دسته یک با توجه به نقش آن در هایپرتروفی 

قلبی، بیشتر مورد توجه است. دسته یک شامل زیر واحدهای 

در قلب بیشتر  αP110زیادی است که در میان آنها   6کاتالیتیکی

(. در برخی مطالعدات نشان 2111و دیگران،  8شود )کسلر بیان می

 PI3K(  P110αاست که تمرینات ورزشی باعث افزایش ) داده شده 

گری  در میانجی  α1  های کلاس در قلب موش ها می شود. ایزوفرم

هایپرتروفی فیزیولوژیک قلب دخالت دارد، درحالیکه ایزوفرم  

، 0انقباض میوکارد را کنترل می نماید )فرومن و رومل ẞ1کلاس 

(. نشان داده شده است که هایپرتروفی فیزیولوژیک قلبی با 2114

1. Joyce  
2. Cardiorespiratory fitness 
3. Cardiovascular disease 

4. Ramos 

5. Moderate –intensity continuous training 
6. Catalytic subunits 

7. Kessler  

8. Fruman & Rommel  
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و از طریق تنظیم  PI3Kو عامل  IGF-1 تعامل حضور همزمان 

های  در سدداختددار سلول  Zمستقیم اجزای کلیدی صفحددات

(. 2111و دیگران،  1پذیرد )واردنبر  قلبی صورت می

هایی که باعث سفتی زیاد میوکارد در وضعیت دیابت  مکانیسم

شوند، ترکیبی از فیبروز بیش از حد و سفتی میوسیت قلبی  می

دهی و  های پیام ( و تحریک مسیر2111و دیگران،  2است )فالکااُ

تواند بسیار با اهمیت باشد. در  سازی میوکارد قلب، می مولکولی باز

(، مقاومت به انسولین در افراد 2111مطالعه فالکااُ و دیگران )

شد که  PI3K/AKTدهی  دیابتی منجر به اختلال در مسیر پیام

همسو با نتایج تحقیق حاضر است است و دیدیم با اجرای پروتکل 

HIIT مقداومدت بده انسدولیدن کاهدش یدافت؛ تغییدری کده خدود ،

دهدی مربدو   و مسیدر پیدام PI3Kمحرکی بدرای افدزایدش بیدان 

و  3( است. در تحقیق اجرا شده توسط ماPI3K/AKTبده آن )

 36( نیز نقش تمرینات ورزشی شنا در افزایش 2113دیگران )

ها تایید  در موش PI3K/AKTدرصدی بیان پروتئین های مسیر 

شده است. این نتایج نیز با یافته های مطالعه حاضر همسو است، 

با این تفاوت که شدت تمریناتی که ما اعمال کردیم، بیشتر بوده و 

 باشد. نسبت به سایر تحقیقات، چشمگیرتر می PI3Kبیان 

در دو گروه مداخله، به  2در مطالعه حاضر القای دیابت نو  

افزایش معنی دار گلوکز و انسولین سرم منجر شد. افزایش 

انسولین خود نتیجه بهبود ترشح انسولین از سلول های بتا است و 

به عنوان یکی از عوامل تاثیرگذار در فرآیند رشد سلولی، شناخته 

می شود. این افزایش زمانی که با سیگنال های رشد میوسیتی 

تواند در توانبخشی  ( همراه باشد، میPI3K)همچون بیان ژن 

میوکارد افراد دیابتی )هایپرتروفی فیزیولوژیک( تغییرات قابل 

توجهی را ایجاد نماید. علاوه بر این، کاهش مقاومت انسولین به 

، از نشانه های HIITهمراه افزایش گلوکز سرمی پس از تمرینات 

بشمار می روند و نشان از تاثیر  2کنترل بهتر علائم دیابت نو  

مثبت افزایش شدت تمرین بر بهبود این بیماری دارد. می توان 

اشاره کرد که تغییرات در سطح سرمی انسولین در گروه دیابتی 

های بتای  )در تحقیق حاضر(، احتمالا ناشی از بهبود عملکرد سلول

پانکراس می باشد. فعالیت ورزشی همواره به عنوان یک عامل 

تاثیر گذار در افزایش حساسیت انسولین و بهبود عملکرد انسولین 

در نمونه های انسانی و حیوانی مقاوم به انسولین مانند بیماران 

(. آنزیم های 2110دیابتی، مطرح بوده است )امیدی و مقدسی، 

PI3K  دارای عملکرد و کارکردهای متعدد می باشند که از آن

دسته می توان به رشد، تکثیر و سنتز سلولی اشاره کرد؛ این 

تغییرات با توسعه فرآیند تکامل سلولی می توانند حساسیت به 

انسولین را در جریان رشد و تکثیر سلول های جدید افزایش داده 

 و بدین ترتیب، مقاومت به انسولین را بهبود بخشند.

نتایج تعدادی از تحقیقات روشن ساخته است که کاهش بیان 

PI3K شود  ها، باعث کاهش اندازه قلب می در کاردیومیوسیت موش

 HIIT(. افزایش وزن قلب در گروه تمرینی 2112و دیگران،  4)لو

و تحریک  PI3Kمطالعه حاضر در راستای افزایش بیان ژن 

هایپرتروفی فیزیولوژیک قلب موش های تمرین کرده می باشد. 

( نیز به نتایج مشابهی دست یافته اند، 2118محمدی و دیگران )

با این تفاوت که پروتکل تمرینی آن ها مقاومتی بوده است. در 

 148تحقیق مذکور، افزایش وزن قلب در گروه تمرینی مقاومتی 

که در مطالعه ما، پروتکل  میلی گرم گزارش شده است، در حالی

میلی گرم افزایش وزن قلب )تقریبا دو  311شدیدتر بوده و حدود 

برابر( را ایجاد نموده است. هایپرتروفی پاتولوژیک خود ناشی از 

  HIIT بیماری دیابت است و افزایش وزن قلب پس از تمرینات

نشان از هایپرتروفی فیزیولوژیک دارد؛ چرا که شاخص های رشد و 

تکثیر سلولی مانند انسولین سرمی و مقاومت انسولین هم به 

 موازات آن بهبود یافتند.

موجب افزایش بیان ژن  HIITهفته تمرین 0اجرای نتیجه گیری: 

PI3K  در موش های دیابتی گردید، تغییری که نشان از بهبود

کارکرد قلب و هایپرتروفی فیزیولوژیک بطن چ  دارد. بر این 

با  HIITاساس می توان پیشنهاد کرد که تمرینات هفتگی به شیوه 

عوارض قلبی و هایپرتروفی پاتولوژیک ناشی از کاردیومیوپاتی 

دیابتی، مقابله می نماید. از آنجا که تحقیق حاضر یک مطالعه 

روی محققین  حیوانی است؛ نتایج حاصل، دیدگاه روشنی پیش

دهد که چنین مداخله ای را با رعایت ملاحظات اخلاقی،  قرار می

 بر روی نمونه های انسانی به اجرا درآورند.
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