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 یپژوهش مقاله

 اندوتلیال بر بیان فاکتورهای اجدادیهای های مقاومتی و تزریق سلولتأثیر ترکیب تمرین

 STZالقاء شده با  دیابتی های صحراییآنژیوژنیک در موش

 1فریبا آقایی ،1امیر سرشین ،1عیدی علیجانی ،1سهی حدیث جعفری

 

 چکیده

 

مهتمرینات مقاومتی و  ،. با هدف کاهش اختلالات آنژیوژنزاستکارهای شناخته شده ناشی از دیابت اختلالات آنژیوژنز از سازِ مقدمه:

مقاومتی  هایتمرین منظور تعیین اثرلذا پژوهش حاضر بهاست، های اجدادی اندوتلیال از راهکارهای جدید آن با تزریق سلول زمانی

های صحرایی دیابتی شده انجام اسکلتی موش یاندوتلیال بر بیان فاکتورهای آنژیوژنیک در عضله اجدادیهای همراه با تزریق سلول

 شد.

دیابتی  ،(DR) دیابتی تمرین کرده، (D)دیابتی کنترل  ،گروه: سالم 5طور تصادفی در سر موش صحرایی به 30در این مطالعه از  ها:روش

. برای بررسی تغییرات تقسیم شدند (DRI)اندوتلیال  اجدادیدیابتی تمرین کرده با تزریق سلول  ،(DI)اندوتلیال  اجدادیبا تزریق سلول 

افزار های با استفاده از آزمون تحلیل واریانس دو عاملی با نرم. دادهندگیری شداندازهوسترن بلات به روش  Tie2و  Ang1بیان پروتئین 

SPSS 5در سطح معناداری  19 ینسخه% α≤ جزیه و تحلیل شد.ت 

های اجدادی شد. اما تزریق سلول Tie2و Ang1های دار پروتئینیمعنمنجر به افزایش  هفته تمرین مقاومتی 6 در این پژوهش ها:یافته

 بر میزان پروتئین تنها های اجدادی اندوتلیالمقاومتی و تزریق سلولدار بود. اثر تعاملی تمرین یمعن Tie2اندوتلیال تنها بر میزان پروتئین 

Tie 2 در میزان  ،های اجدادی اندوتلیال نسبت به تنها تمرین یا تزریقعبارت دیگر ترکیب تمرین مقاومتی و تزریق سلولبه ،دار بودیمعن

 برتری داشت. Tie2بیان پروتئین 

تمرینات مقاومتی با  اثر تعاملی بخشد. احتمالاًآنژیوژنز را در افراد دیابتی بهبود می مقاومتی تمرینتوان اظهار داشت می گیری:نتیجه

راهبرد جدیدی در درمان اختلالات  اسکلتی شود و یدر عضله آنژیوژنزتواند باعث تحریک اندوتلیال می اجدادیهای تزریق سلول

 دیابت باشد.

 

 دیابت ،آنژیوژنز ،اندوتلیال اجدادیسلول  ،تمرین مقاومتی واژگان کلیدی:

 

 

 

                                                           
 , کرج, ایراندانشگاه آزاد اسلامی, واحد کرجگروه فیزیولوژی ورزشی,  -1

 پست الکترونیک:  ،09121267116تلفن:  ،گروه فیزیولوژی ورزشی ،تربیت بدنی و علوم ورزشی یدانشکده ،بلوار موذن ،رجایی شهر ،: کرجنشانی
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 ...اجدادی هایسلول تزريق و مقاومتی هایتمرين ترکيب تأثير: و همکاران عليجانی

 مقدمه
افزایش سطح گلوکز  یهوسیل ل متابولیک است که بهلادیابت یک اخت

نقص در ترشح انسولین، به عمل  دنبال به (هیپرگلیسمی)خون 

غدد  لالاتشود. این بیماری با اختدو مشخص میانسولین یا هر 

پس از . [1]ریز و عوارض متابولیک حاصل از آنها همراه است درون

 ارینتایج آم، امروزه گذشت سالیان زیادی از شناخت بیماری دیابت

میلیون  463)جهان  بزرگسالاز کل جمعیت  % 3/9که  ددهنشان می

شود این می برآوردو چنین  هستندمبتلا دیابت  هب 2019در سال  (نفر

بیش از کل جمعیت جهان که  % 9/10میزان  به 2045تا سال  تعداد

دهد که مطالعات نشان می .[2] برسدمیلیون نفر خواهد بود،  700از

بلکه  ،کندبیماری دیابت فقط اختلال متابولیسم قند خون را ایجاد نمی

های عوارض مزمنی را در ساختار و عملکرد عروق خونی در بافت

توان به بیماری عروق که از جمله آنها میمختلف بدن به همراه دارد 

درشت )ماکرواسکولار( و بیماری عروق ریز )میکرو اسکولار( از 

رد نفروپاتی و نروپاتی و آرتریوپاتی دیابتی اشاره ک ،جمله رتینوپاتی

 ،التهاب ،هاانسداد موضعی مویرگ ،و آسیب آندوتلیالی که اختلال

. [3] گیردتغییر در جریان خون و اختلالات پلاکتی را نیز در بر می

سوی تولید عروق ی است که عملکرد اندوتلیم را بهفرآیند زاییرگ

دهد. خونی جدید یا شاخه زدن به عروق خونی قبلی سوق می

 هایات فیزیولوژیایی مانند تمریننوعی سازگاری به تحریک ،زاییرگ

کند. ورزشی است که افزایش نیازهای متابولیکی بافت را جبران می

 .[4] ارتباط تنگاتنگی با دیابت دارد زاییرگ

یک فاکتور رشد پروتئین بوده و جزء خانواده  1-آنژیوپوینتین

که باعث افزایش آنژیوژنز و تشکیل عروق جدید  استها آنژیوپوینتین

، 1-های آنژیوپوینتینشوند. این خانواده چهار عضو به ناممی

طوری که به ،دارد 4-و آنژیوپوینتین 3-آنژیوپوینتین ،2-آنژیوپوینتین

تیروزین  یکه یک گیرنده Tie2 یبرای گیرنده 4و1آنژیوپوینتین 

 [.5]هستنددارای اثر آگونیست و فعال کننده  استکینازی 

گاند محرک باعث فسفوریلاسیون رسپتور عنوان لیبه 1-آنژیوپوینتین

ها را القاء و از طریق میان کنش با سلولگردد و تشکیل مویرگمی

این لیگاند  ،کندهای پشتیبان آنها را پایدار میهای اندوتلیال و سلول

عروق  یهای حمایت کنندههای فیبروبلاستی و سلولتوسط سلول

و  1-[. در هر حال سیستم سیگنالینگ آنژیوپوینتین6] شودبیان می

Tie2 آنژیوژنز ضروری است. هر  یعروق و پدیده یبرای توسعه

چند این مسیر طی تحقیقات ورزشی چندان مورد بررسی قرار نگرفته 

در  ویژهبهآنژیوژنز  یاست و با وجود اهمیت این مسیر در پدیده

ثیر أابهامات زیادی در رابطه با ت موارد پاتولوژیکی مانند دیابت هنوز

های اجدادی اندوتلیال بر میزان ورزشی و تزریق سلول هایتمرین

های فیزیولوژیکی همچون فعالیت فعالیت این مسیر مشخص نیست.

تواند موجب تحریک ورزشی با شدت مناسب می هایتمرین

ها بهآنژیوژنز برای از بین بردن ضایعات متابولیکی ناشی از بیماری

منظور حفظ وضعیت پایدار سلولی شود و باعث افزایش چگالی 

فعالیت  [.7] قلبی شود یاسکلتی و عضله یمویرگی در عضله

ثری در سلامتی جسمی و روانی است و ؤهمواره عامل م ورزشی،

 هایتمریندر حقیقت  .استمورد توجه متخصصان علم سلامت 

)علاوه بر رژیم غذایی  دیابتی اصلی درمان یکی از سه پایه ورزش،

 هایتمرین. شواهد متعددی از اثر بخشی [4] آیدشمار میو دارو( به

های مختلف نظیر دیابت ورزشی در روند کنترل و درمان بیماری

افزایش فعالیت  یوسیلهزندگی به یتعدیل شیوهو  کنندحمایت می

عالیت ف .[8] ثر در مدیریت دیابت استؤهای مبدنی یکی از روش

اثرات  با وجود ارد.ی بیماران دیابتی فواید بسیاری دبدنی منظم برا

رخی ب سودمند فعالیت هوازی بر پارامترهای قلبی عروقی و متابولیکی،

ویژه افراد مسن و چاق در انجام این تمریناز بیماران مبتلا به دیابت به

اخیر نقش تمرین مقاومتی به یدر دهه با مشکل مواجه هستند. ها

عنوان ابزاری جهت بهبود مقاومت انسولینی مورد توجه محققین قرار 

 . [9] گرفته است

با توجه به این که تمرین مقاومتی یک محرک جهت سنتز پروتئین 

به هایپرتروفی افزایش قدرت و حجم در عضله  عضله است و نهایتاً

رسانی و خونافزایش نیاز به اکسیژنانجامد. بنابراین در پاسخ به می

افزایش تراکم مویرگی در گروه کنترل می احتمالاً در نهایترسانی 

دلیل اثری که بر میزان تمرین مقاومتی بهتواند ناشی از این باشد. 

ها ابزاری درمانی برای کنترل تعدادی از بیماری ،مصرف گلوکز دارد

 هایتمرین. تمرین مقاومتی مناسب مانند [10] آیدشمار میبه

استقامتی سبب افزایش حساسیت انسولینی و بهبود کیفیت زندگی می

عضلانی  یدلیل افزایش حساسیت انسولینی و تودهبه .[11] شود

مقاومتی را در درمان  هایتمرینانجام  ،ناشی از انقباض عضلانی

داده شده که برای افراد دانند و همچنین نشان ثر میؤبیماری دیابت م
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در راستای  .[12، 13] استثر و ایمن ؤچاق و سالمند این نوع تمرین م

، ای که نصیری و همکاران انجام داده بودنددر مطالعهاین مفهوم 

های دنبال تجویز سلولآنژیوژنزیس به یهای دخیل در پدیدهسیگنال

تغییر بیان در rMSCs) ) بنیادی مزانشیمی مغز استخوان خرگوش

 ،ی قلب بررسی شدزایی در سه ناحیههای مرتبط با فرایند رگسیگنال

های بنیادی مغز استخوان دارای نتایج این بررسی نشان داد که سلول

ها این سلول زا هستند.توان بالقوه در تحریک و تولید فاکتورهای رگ

انفارکت توانند از اثرات سوء ای درمانی میعنوان یک روش مداخلهبه

 [.14]و باز شکل گیری بافت قلب جلوگیری نمایند 

و همکاران در سال  Eva Dohliای که توسط همچنین در مطالعه

بر تشکیل ساختارهای شبه رگ  Shh2 به چاپ رسیده اثرات 2010

های های استئوبلاست اولیه و سلولدر سیستم هم کشتی سلول

ساعت پس از  24مشاهدات طبق  اندوتلیال مورد بررسی قرار گرفت.

داری در تشکیل ساختارهای شبه رگ افزودن این ماده افزایش معنی

 Western( و پروتئین )mRNA (RT-PCRو مطالعات  پدیدار شد.

Blottingداری بین این افزایش و معنی ی( حاکی از آن بود که رابطه

  [.15وجود دارد ] Ang-2و  VEGF ،Ang-1افزایش بیش از حد 

بین پژوهشگران  طور شایع درهای درمانی که امروزه بهاز روشیکی 

 های اخیر، از سلولسال در. [16] درمانی است رواج دارد، سلول

کنند. پژوهشدست رفته استفاده می های ازبرای جبران سلول درمانی

اند؛ اما همواره کاربرد آنها انداز وسیعی را در علم ایجاد کردهها چشم

این راهکارهای . [17] هایی همراه بوده استعلمی با چالشصورت به

های حیوانی مورد بررسی درمانی در مطالعات زیادی بر روی نمونه

قرار گرفته و نتایج مثبتی نیز نشان داده است و قدم بعدی برای این 

طراحی مطالعات انسانی با پیدا کردن بهترین نوع سلول  ،مطالعات

3(ساز اندوتلیال های پیشسلول .[18] برای تزریق است
s(Epc 

توانند توسط محرکها هستند که میکمیابی از سلول جمعیت کاملاً

هورمون ،هاکموکاین ،هاسایتوکاین ،ورزش ،های مختلف از ایسکمی

جلوگیری از  ،ها و داروها برای کمک به حفظ سلامت اندوتلیال

زایی از مغز نو رگ فرآینداختلال عملکرد اندوتلیال و افزایش 

. [19، 20] استخوان به طرف گردش خون سیستمی حرکت کنند

تواند می درمانیهای اند که سلولهمچنین مطالعات اخیر نشان داده

                                                           
2 sonic hedgehog 

در افراد  ،های ایسکمیک شدهفعالیت بافتی و آنژیوژنز را در بافت

 (2020و همکاران ) Caomhánعلاوه به. [21] دیابتی بهبود بخشد

های ساز اندوتلیال جمعیتی از سلولهای کلونیعنوان نمودند سلول

دهند. ای را نشان میمولد هستند که پتانسیل آنژیوژنیک امیدوار کننده

ساز اندوتلیال در افراد دیابتی عملکردی ندارند و های کلونیسلول

تواند امکان ایجاد یک باید ترمیم شوند. بنابراین این پیشنهاد می

رد درمانی بدون دارو را فراهم کند و در درمان عوارض دیابت رویک

ساز های کلونیتا به امروز برای درمان با سلول .[22]ثر باشد ؤم

بنابراین برای  ،انداندوتلیال به آزمایشات بالینی بیشتری ادامه نداده

 ها به تحقیقات بیشتری نیاز است.درمان عوارض دیابت با این سلول

 

 هاروش
سر موش  36از نوع تجربی بود. تعداد  حاضر یمطالعه روش

گرم  200±20هفته با میانگین وزنی  6صحرایی نر نژاد ویستار با سن 

 این حیوانات پس دامپزشکی دانشگاه تهران تهیه شدند. یاز دانشکده

ی آزمایشگاه سورن و آشنایی با محیط جدید از انتقال به حیوان خانه

 -3گروه دیابتی پایه  -2گروه سالم پایه -1گروه:  6طور تصادفی به به

گروه -5گروه دیابتی+تمرین مقاومتی  -4گروه دیابتی کنترل 

گروه دیابتی+تمرین -6دیابتی+تزریق سلول اجدادی اندوتلیال 

در ها مقاومتی+تزریق سلول اجدادی اندوتلیال تقسیم شدند. آزمودنی

درجه و  22 یدما یطیکنترل شده مح طیمجزا در شرا یهاقفس

آزاد  یساعته با دسترس 12 یکیو تار ییروشنا یو چرخه 50رطوبت 

اصول کدهای اخلاق  .شدند یدارموش، نگه یژهیو یبه آب و غذا

و موازین اخلاقی کار با حیوانات آزمایشگاهی توسط دانشگاه آزاد 

یید قرار گرفته است أاسلامی واحد کرج مورد بررسی و ت

(IR.IAU.K.REC.1399.079). 
 

 القای دیابت

 القای دیابت با یکبار تزریق درون صفاقی محلول استرپتوزوتوسین

حل شده در بافر  کشور آلمانساخت  SIGMA تهیه شده از شرکت

گرم بر کیلوگرم وزن بدن را در سرم میلی 45با دوز سیترات 

)برای فعال شدن آنها( در محیطی با دمای  PH=3.5-4.5فیزیولوژی با 

3 Enthotelial progenitor cells 
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 ...اجدادی هایسلول تزريق و مقاومتی هایتمرين ترکيب تأثير: و همکاران عليجانی

 2/0گراد حل کرده و پس از عبور از فیلتر سانتی یدرجه 4

زایش افصورت تزریق داخل صفاقی به آنها تزریق شد. میکرومتری به

 یدهنده لیتر نشانگرم بر دسیمیلی 300قند خون به میزان بیش از 

قبل از انجام آزمایش  .[23] در نظر گرفته شددیابتی شدن حیوان 

 Accu-Chekمدل ها با استفاده از دستگاه گلوکومترتمامی موش

performa و با اخذ یک قطره خون از طریق  کشور آمریکا ساخت

 .شدگیری دم، گلوکز خون آنها اندازه یهقاعد
 

 های اجدادی اندوتلیالتزریق سلول

 (Model: MEK-6450k،Nihon Kohdenتوسط دستگاه سل کانتر )

و از طریق ورید  شمارشهزار سلول اجدادی کشت داده شده را  5

 .دمی تزریق صورت گرفت
 

 پروتکل تمرینی

فعالیت بر روی نردبان آشنایی  یمدت یک هفته با نحوهها بهموش

پله  26متر و با  1یک نردبان با ارتفاع  یوسیلهتمرین به پیدا کردند.

جلسه تمرین مقاومتی را  17مجموع در  DRIو  DRگروه  .شدانجام 

ساعت در نظر گرفته  48. استراحت بین جلسات تمرینی کردند اجرا

یک تکرار در هر ست با  4ست با  5هر جلسه تمرین شامل  .شد

. بودها دقیقه استراحت بین ست 3استراحت بین تکرارها و  دقیقه

 %30 میزان وزنه اول یجلسه 3در  ای بود کهبه گونه شدت تمرین

در جلسات  ،وزن بدن %50وزنه  6-4در جلسات  ،هاموشوزن بدن 

وزن بدن  %100وزنه  14-10در جلسات  ،وزن بدن %80وزنه  7-9

وزن بدن را بالای  %120ی ها وزنهرت 17-15است. در جلسات 

  .[24] کردندمینردبان حمل 
 

 های آماریروش

نگین و توصیفی از طریق میاابتدا متغیرهای تحقیق با استفاده از آمار 

ها از انحراف استاندارد توصیف گردید. برای تعیین توزیع نرمال داده

آزمون کلموگروف اسمیرنوف استفاده شد. با توجه به طبیعی بودن 

های سالم و دیابتی پایه و ها برای مقایسه فاکتورها در گروهتوزیع داده

 آنالیزاستفاده شد. برای  مستقل-tدیابتی کنترل از آزمون پارامتریک 

تزریق سلول -)تمرین مقاومتیمداخله ها با در نظر گرفتن دو داده

از آزمون آماری تحلیل واریانس دو عاملی های اجدادی اندوتلیال( 

 spssافزار آماری ها با استفاده از نرماستفاده شد. تجزیه و تحلیل داده

در نظر  ≥P %5ها انجام گردید و سطح معناداری آزمون 19 ینسخه

 گرفته شد.
 

 هایافته
 یدر بافت عضله Tie2و  Ang1زایی تغییرات مقادیر بیان فاکتور رگ

های بنیادی، دیابتی با تزریق سلول های سالم،های گروهاسکلتی موش

به 1 دیابتی با تزریق و تمرین مقاومتی و دیابتی کنترل در جدول

 ارائه شده است.صورت میانگین و انحراف استاندارد 

 

 توصيف متغيرهای تحقيق -1جدول

 گروه

 

Tie2 Ang1 

M SD M SD 

40/0 سالم هیپا  05/0  37/0  07/0  

07/0 25/0 01/0 25/0 نتمری-تزریق-دیابتی  

07/0 کنترل- یابتید  04/0  08/0  05/0  

09/0 قیتزر - یابتید  07/0  09/0  04/0  

14/0 نیتمر-یابتید  01/0  15/0   13/0  
 

فاکتور  بین کهدهد مستقل نشان می tنتایج تحلیل 

کنترل  دیابتی( و 402/0Mهای سالم )رت  Tie2کیوژنیآنژ

(073/0=Mتفاوت معنی )( 00/0داری وجود داشت=P ،

3/11=(10)t.)  کیوژنیفاکتور آنژ انیببین همچنینAng1 های رت

داری ( تفاوت معنیM=249/0پایه ) دیابتی( و M=379/0سالم )

عبارت دیگر، میانگین (. بهP ،40/3=(10)t=007/0وجود دارد )
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طور های دیابتی بهرت Tie2و  Ang1کیوژنیآنژبیان فاکتورهای 

 .های سالم استتر از رتداری پایینمعنی

 2جدول ( در قیتزر×نی)تمر یعامل 2 انسیوار لیتحل جینتا

 یدر بافت عضله Ang1 انیبر ب نیتمر یکه اثر اصل نشان داد

 انیب نیانگیم نیب ،یعنیدار است؛ یمعن یابتید یهاموش یاسکلت

Ang1 نیگروه تمر هایرت (118/0=SD ،2041/0M= ) و

وجود دارد  یدار یتفاوت معن( =SD ،0911/0M=047/0کنترل )

(34/0=2Ƞ ،004/0=P، 2/10=(20 ،1)F) شش  گر،یعبارت دبه

در  Ang1 زانیدار میمعن شیمنجر به افزا یمقاومت ناتیهفته تمر

در شکل یک شد ) یابتید یهاموش یاسکلت یبافت عضله

 الیاندوتل اجدادی یهاسلول قیتزر یاثر اصل امّا (.مشاهده کنید

یمعن یابتید یهاموش یاسکلت یدر بافت عضله Ang1 زانیبر م

 قیگروه تزر هایرت Ang1 زانیم نیانگیم نیب ،یعنی ست؛یدار ن

و ( SD ،1745/0=M=102/0) الیاندوتل اجدادی یهاسلول

وجود  یداریتفاوت معن( =SD ،1206/0M=105/0کنترل )

 گر،یبه عبارت د (.(2Ƞ ،142/0=P، 34/2=(20 ،1)F=10/0)ندارد 

در بافت  Ang1 زانیبر م الیاندوتل اجدادی یهاسلول قیتزر

)شکل  تنداش یداریاثر معن یابتید یهاموش یاسکلت یعضله

1.)  

 الیاندوتل اجدادی یهاسول قیو تزر یمقاومت نیتمر یاثر تعامل

یمعن یابتید یهاموش یاسکلت یدر بافت عضله Ang1 زانیبر م

. به زبان ساده(2Ƞ ،212/0=P، 66/1=(20 ،1)F=07/0)ستیدار ن

 الیاندوتل اجدادی یهامزمان سوله قیو ترز یمقاومت نیتر، تمر

 زانیبر م یداری( اثر معنقیتزر ای یمقاومت نیبا تمر سهی)در مقا

 نداشت. یابتید یهاموش یاسکلت یدر بافت عضله Ang1 انیب

 

 

  Ang1 تزريق( برای× عاملی )تمرين  2نتايج تحليل واريانس  -2جدول 

 SS df MS F Sig. 2Ƞ منبع

 34/0 004/0 2/10 077/0 1 077/0 تمرین

 10/0 142/0 34/2 017/0 1 017/0 تزریق

 077/0 212/0 66/1 012/0 1 012/0 تمرین× تزریق

  007/0 20 149/0 خطا

 

 
  های ديابتیدر رت  Ang1نمودار ميانگين ميزان -1شکل 
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)خط  نیگروه تمر Ang1 نیانگیم د،یکنیهمانگونه که مشاهده م

 نیانگیم ن،ی( بالاتر از گروه کنترل )خط قرمز( است. همچنیآب

Ang1 یادیبن یهاسلول قیتزر طیدر شرا یمقاومت نیدر گروه تمر 

 نیراست و در گروه بدون تم قیبدون تزر طیبالاتر از شرا الیاندوتل

 نیاندک است. اما ا قیو بدون تزر قیرزت طیدر دو شرا راتییتغ

 یعامل 2 انسیوار لیتحل جینتا  .ستندیدار نیمعن یتعامل راتییتغ

 انیبر ب نیتمر یکه اثر اصل نشان داد 3جدول ( در قیتزر×نی)تمر

Tie2 دار است؛ یمعن یابتید یهاموش یاسکلت یدر بافت عضله

، SD=057/0) نیگروه تمر هایرت Tie2 انیب نیانگیم نیب ،یعنی

1984/0M = )( 060/0و کنترل=SD ،0858/0M = )یتفاوت معن

عبارت به(2Ƞ ،000/0=P، 02/37=(20 ،1)F=64/0)وجود دارد  یدار

 زانیدار میمعن شیمنجر به افزا یمقاومت ناتیشش هفته تمر گر،ید

Tie2 (.2شکل شد ) یابتید یهاموش یاسکلت یدر بافت عضله 

 زانیبر م الیاندوتل اجدادی یهاسلول قیتزر یاثر اصلهمچنین 

Tie2 دار است؛ یمعن یابتید یهاموش یاسکلت یدر بافت عضله

 یهاسلول قیگروه تزر یهارت Tie2 زانیم نیانگیم نیب ،یعنی

و کنترل ( = SD ،1746/0M=094/0) الیاندوتل اجدادی

(050/0=SD ،1096/0M = )وجود دارد  یداریتفاوت معن

(38/0=2Ƞ ،002/0=P، 3/12=(20 ،1)F )قیتزر گر،یعبارت دبه 

 زانیدار میمعن شیمنجر به افزا الیاندوتل اجدادی یهاسلول

Tie2 در نهایتشد یابتید یهاموش یاسکلت یدر بافت عضله . 

 الیاندوتل اجدادی یهاسول قیو تزر یمقاومت نیتمر یاثر تعامل

یمعن یابتید یهاموش یاسکلت یدر بافت عضله Tie2 زانیبر م

به زبان ساده. (2Ƞ ،041/0=P، 78/4=(20 ،1)F=19/0)دار است 

 اجدادی یهالزمان سوهم قیو ترز یمقاومت نیتر، تمر

جر به ( منقیتزر ای) یمقاومت نینسبت به تنها تمر ال،یاندوتل

موش یاسکلت یدر بافت عضله Tie2 انیب زانیدار میمعن شیافزا

 (.2)شکل  شد یابتید یها
 

 Tie2 تزريق( برای ×عاملی )تمرين  2نتايج تحليل واريانس  -3جدول 

 SS df MS F Sig. 2Ƞ منبع

 64/0 000/0 02/37 076/0 1 076/0 تمرین

 38/0 002/0 36/12 025/0 1 025/0 تزریق

 19/0 041/0 78/4 010/0 1 010/0 تمرین× تزریق

  002/0 20 041/0 خطا

 
 ديابتیهای در رت Tie2فاکتور انيبنمودار ميانگين  -2شکل 
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)خط  نیگروه تمر Tie2 نیانگیم ،کنیدهمانگونه که مشاهده می

 نیانگیم ن،ی( بالاتر از گروه کنترل )خط قرمز( است. همچنیآب

Tie2 یادیبن یهاسلول قیتزر طیدر شرا یمقاومت نیدر گروه تمر 

ست. ا قیبدون تزر طیابالاتر از شر یطور قابل توجهبه الیاندوتل

ون و بد قیترز طیدر دو شرا راتییتغ نیاما در گروه بدون تمر

 اندک است. قیتزر

 

 بحث
فقط  Ang1فاکتور آنژیوژنیک  نتایج پژوهش حاضر نشان داد که

دار داشت. این درحالی است یر تمرین مقاومتی افزایش معندر اث

هم در اثر تمرین مقاومتی و یا تزریق  Tie2که فاکتور آنژیوژنیک 

سلول اجدادی اندوتلیال و هم در اثر ترکیب تمرین و تزریق 

عبارت دیگر داری داشت. بهیسلول اجدادی اندوتلیال افزایش معن

ی ی حاضر این سؤال مطرح بود که آیا اجرای برنامهدر مطالعه

تواند می ،های اجدادی اندوتلیال با همتمرین و تزریق سلول

 Ang1موجب بارزتر شدن تغییرات سطوح فاکتورهای آنژیوژنیک 

 شوند؟ Tie2و 

Ang1 یتواند گیرندهمی Tie2  را فعال کند و منجر به فعال شدن

در سلول AKTو  3مسیرهای پایین دست فسفو اینوزیتول کیناز 

به  Ang1/Tie2و سیستم VEGFهای اندوتلیال شود. فاکتور 

کلید جوانه VEGFکنند. سیستم عمل می عنوان مکمل همدیگر

عنوان به Ang1/Tie2که سیستم زنی و تشکیل رگ بوده درحالی

 .[5] ثیرگذاری دارندأفاز بازسازی و بلوغ نقش ت

 ثیر فعالیت بدنی برأت یگسترده در زمینه با وجود تحقیقات نسبتاً

مسیر سیستم  ،آنژیوژنز یبسیاری از عوامل پیش برنده

چندان مورد مطالعه قرار نگرفته است. به Tie2و  1-آنژیوپویتین

گیری فاکتور و همکاران در تحقیقی با اندازه Krausطور مثال 

ساعت فعالیت هوازی در  4تا  2رشد اندوتلیال عروقی پس از 

افراد فعال و غیر فعال گزارش کردند که سطح این فاکتور افزایش 

اثرات  1-شده است که آنژیوپویتین . گزارش[25]یافت

-27] کندفیزیولوژیکی فاکتور رشد اندوتلیال عروقی را تعدیل می

در صورتی که بپذیریم فاکتور رشد اندوتلیال عروقی تحت . [26

شود. نتایج تحقیق حاضر با نتایج تعدیل می 1-ثیر آنژیوپویتینأت

Kraus چراکه در هر دو تحقیق آنژیوژنز  است، مکاران همسوو ه

مین اکسیژن و مواد أفیزیولوژیک بوده و در جهت سازگاری در ت

 .[28]است غذایی برای عضلات فعال 

ثیر ده هفته تمرین تداومی أاحمدیان و همکاران به بررسی ت

عنوان به Tie2و  1-های آنژیوپویتیناستقامتی بر تغییرات بیان ژن

های مبتلا به سرطان پستان آنژیوژنز در موشعوامل درگیر در 

پرداختند و نشان دادند که تمرینات تداومی استقامتی موجب 

شود. می Tie2و  1-کاهش آنژیوژنز از طریق سیستم آنژیوپویتین

نتایج تحقیق حاضر با نتایج تحقیق احمدیان و همکاران متناقض 

ت شده رسد شرایط موجود موجب این اختلافانظر میبود. به

چرا که در تحقیق احمدیان و همکاران آنژیوژنز در شرایط  ،باشد

 تواند در جهت بهبود شرایط باشدپاتولوژیکی مهار شده و این می

[29.] 

و همکاران در  Zheng ،در همین راستا و همسو با پژوهش حاضر

های ثیر تمرینات هوازی بر میزان ریکاوری در موشأبررسی ت

از ایسکمی مغزی گزارش دادند که در هفته مبتلا به آسیب ناشی

متر  12دقیقه در روز و با شدت  30صورت تمرینات هوازی به ی

 Tie2و  1-در دقیقه موجب افزایش بیان پروتئین های آنژیوپویتین

  [.30] سرعت ریکاوری را بهبود بخشید سازکِارگردید و این 

اثر دو  یهمقایس( به 1400و همکاران ) زاده یاردکانهمچنین 

 (سه ساعت)مدت  و طولانی( یک ساعت)پروتکل شنای متوسط 

های صحرایی نر بر رگزایی بطن چپ موش هفته 10مدت به

، B های عامل رشد اندوتلیال عروقیمقادیر بیان ژن .پرداختند

مدت در مقایسه با هر دو گروه  طولانی در گروه 2و 1آنژیوپویتین 

رل ط نیز در مقایسه با گروه کنتکنترل و متوسط، و در گروه متوس

نیز همسو با  همکاران. تیمونز و [31] داری یافتیافزایش معن

 بالا شدت با زدن رکاب هفته 6تحقیق حاضر نشان دادندکه 

افزایش  که شد هاییآزمودنی درtie2 موجب افزایش بیان ژن 

 که هاییآزمودنی در و بودند کرده تجربه را مصرفی اکسیژن

 .[32] شدن مشاهده تغییری بود نیافته افزایش آنها مصرفیاکسیژن 

های ی حاضر بررسی اثر تزریق سلولهای مطالعهیکی از هدف

ها میبنیادی در بهبود عوارض دیابت بود و نشان داد این سلول

 sunتوانند در بهبود دیابت مؤثر واقع شوند. در راستای این مفهوم 

به بررسی اثر استفاده از سلول ای( در مطالعه2018و همکاران )
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هایی که از طریق رژیم های بنیادی مزانشیمی در مدل دیابتی رت

به دیابت نوع دو دچار بودند، پرداختند و  STZغذایی پُرچرب و 

ها سطح گلوکز خون مشاهده کردند که تزریق وریدی این سلول

 سرا کاهش داده و مقاومت به انسولین را در دیابت نوع دو معکو

تواند یک روش درمانی جایگزین برای وسیله مینماید و بدینمی

 [. 33]درمان دیابت باشد 

( به بررسی ارتباط دیابت در 2016و همکاران ) vrtovecهمچنین 

پاسخ به سلول درمانی پرداختند و در گروه مقاومت به انسولین 

های بنیادی و پاسخ بالینی حفظ شده به بهبود بسیج سلول ،خود

و همکاران  Perchikolaei. [34]سلول درمانی را نشان دادند 

های در راستای این مفهوم بیان داشتند که تزریق سلول 2019

های ورزشی دارای بنیادی مشتق از بافت چربی به همراه تمرین

 VEGFآثار مفیدتری در درمان عوارض دیابت هستند و مقادیر 

در  تعاملیو همچنین در گروه سلول اجدادی  ،در گروه تمرین

دار یافته است. بنابراین یمقایسه با گروه کنترل دیابت افزایش معن

خصوص ترکیب آنها ها بهرسد که هر کدام از مداخلهنظر میبه

ی تأثیر افزایشی بر عوامل نروتروفیک و تواند به واسطهمی

رکزی در برابر بیماری دیابت یک عامل حفاظت عصبی م ،عروقی

کارهای اثر تعاملی متغیرهای وابسته. در خصوص سازِ[35]باشد 

افزایش معناداری در بیان فاکتور  مشخص شده است ،ی پژوهش

Ang1 ّافزایش فاکتور اوجود نداشت امTie2  تواند در نهایت می

باعث بهبود عوارض دیابت و سبب ایجاد عروق جدید شود. 

های اجدادی اندوتلیال تزریق سلولتعامل توان گفت می بنابراین

تواند یک راهکار حفاظتی های مقاومتی میهمراه با انجام تمرین

جه باشد. با تو بیماری دیابتدر  اختلالاتو درمانی برای کاهش 

ی سلول درمانی در پژوهش حاضر و معرفی به آثار مثبت در حوزه

انداز روشنی در دارویی، چشمعنوان یک روش درمان غیر آن به

ها ایجاد های علوم ورزشی و هم در درمان بیماریی پژوهشزمینه

 شده است.

 

 گیرینتیجه
دهد که شش هفته طور کلی دست آوردهای این مطالعه نشان میبه

های اجدادی اندوتلیال زمان سلولتمرین مقاومتی و تزریق هم

اثر تمرین یا تزریق شد در  Tie2دار فاکتور یموجب افزایش معن

دار یو این افزایش در اثر تعاملی تمرین و تزریق نیز افزایش معن

در اثر  Ang1فاکتور دار یمعن افزایشداشت و همچنین موجب 

 اثر تعاملی تمرین مقاومتیدر  افزایششد اما این  مقاومتیتمرین 

دار یمعن Ang1های اجدادی اندوتلیال بر میزان و تزریق سلول

کارهای دست آمده، دانش ما را در مورد سازِهای بهود. یافتهنب

آنژیوژنز در بیماری دیابت در اثر تمرین مقاومتی و تزریق سلول

دهد این مداخلات های اجدادی اندوتلیال افزایش داده و نشان می

یک هدف درمانی احتمالی برای شرایط پاتولوژیکی درگیر در 

ی بودن اطلاعات در زمینهآنژیوژنز است. با توجه به کم 

انجام  ،درمانی در بیماری دیابتهای مقاومتی و سلولتمرین

تواند به برخی ابهامات در این زمینه تری میهای کاملپژوهش

 پاسخ دهد.

 

 سپاسگزاری
ی تربیت بدنی و علوم ورزشی دانشکدهوسیله از مدیریت بدین

و همچنین مدیریت آزمایشگاه  دانشگاه آزاد اسلامی واحد کرج

تحقیقاتی سورن بابت همکاری و کمک به اجرای این پژوهش 

 شود. قدردانی می
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ABSTRAC 
 

Background: Angiogenesis disorders are known mechanisms of diabetes. With the aim of reducing 

angiogenesis disorders, resistance training and its combination with endothelial progenitor cell injection are 

new strategies. Therefore, the present study was performed to determine the effect of resistance training with 

endothelial progenitor cell injection on the expression of angiogenic factors in the skeletal muscle of diabetic 

rats. 

Methods: In this study, 30 rats were randomly divided into 5 groups: healthy, control (D) diabetic, trained 

diabetic (DR), endothelial progenitor cell (DI) diabetic, trained endothelial progenitor cell (DRI) diabetic) 

Were divided. Ang1 and Tie2 protein expression changes were measured by Western blotting. Data were 

analyzed using two-factor analysis of variance with SPSS software version 19 at a significance level of 5% 

α≤. 

Results: In this study, 6 weeks of resistance training led to a significant increase in Ang1 and Tie2 proteins. 

But injection of endothelial progenitor cells was significant only on the amount of Tie2 protein. The interactive 

effect of resistance training and endothelial progenitor cell injection was significant only on the amount of Tie 

2 protein. In other words, the combination of resistance training and endothelial progenitor cell injection was 

superior to Tie2 protein expression than training or injection alone. 

Conclusion: It can be said that resistance training improves angiogenesis in diabetics. Combining resistance 

training with endothelial progenitor cell injections could possibly stimulate angiogenesis in skeletal muscle 

and be a new strategy in the treatment of diabetic disorders. 
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