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 پژوهشی مقاله

 چسبندگی کیناز و آنژیواستاتین هایپروتئین بیان بر شدید تناوبی تمرین هفته هشت ثیرأت

 دیابتی مدل هایرت قلب چپ بطن کانونی
 2عبدی احمد ،4ملکی جواد محمد ،1صادقی عباس ،1،2کله پلت ترابی قاسم

 

 

 چکیده

 

 شود. عروقی و قلبی هایبیماری افزایش باعث تواندمی آنژیوژنز یکننده مهار و نندهک تحریک عوامل بین تعادل تغییر با دیابت مقدمه:

 چپ بطن (FAK-1کانونی) چسبندگی کیناز و آنژیواستاتین پروتئین بیان بر (HIIT) شدید تناوبی تمرین هفته هشت اثر مطالعه این در

  شد. بررسی دیابتی هایرت قلب

 (D) دیابت (،C) سالم-کنترل (:n=8) مساوی گروه سه به تصادفی طوربه ویستار نر رت سر 24 تعداد تجربی، یمطالعه این در ها:روش

 یبرنامه هفته هشت مدتبه تمرین گروه شد. القا نر هایرت در استرپتوزوتوسین تزریق با دیابت شدند. تقسیم (D+T) تمرین-دیابت و

HIIT آماری آزمون از استفاده با هاداده شد. آوریجمع قلب چپ بطن بافت نمونه هشتم یهفته پایان رد دادند. انجام تردمیل روی را 

ANOVA 05/0 داریمعنی سطح در توکی تعقیبی آزمون وP< شد. تحلیل 

 FAK-1 بیان کاهش و (P=001/0) سرمی گلوکز ،(P=006/0) آنژیواستاتین بیان افزایش باعث دیابت القای که داد نشان نتایج ها:یافته

(001/0=P) .شد HIIT آنژیواستاتین بیان در یدارمعنی کاهش باعث دیابتی هایرت در (006/0=p) گلوکز میزان و (001/0=P) .شد 

  .(P=001/0) شد مشاهده D+T گروه در FAK-1 بیان در داریمعنی افزایش همچنین

به شد. قلب چپ بطن FAK-1 بیان افزایش همچنین و گلوکز میزان و آنژیواستاتین پروتئین بیان در کاهش باعث HIIT گیری:نتیجه

 را دیابت از ناشی عروقی قلبی عوارض تواندمی خون گلوکز و زاییرگ بر ثرؤم هایشاخص این در تغییر با HIIT تمرین رسدنظرمی

  دهد. کاهش نر هایرت در
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 مقدمه
 باشد ریمومرگ علت نیهفتم ،ابتید 2030 سال تا که شده برآورد

 لکهب نیست، خون قند متابولیسم در اختلال صرفاً دیابت ].1[

 همراه به خونی عروق عملکرد و ساختار در را مزمنی عوارض

 ندق سیستماتیک افزایش که است این بیانگر هاگزارش ].2[ دارد

 کوچک هایرگ در را شدیدی ضایعات تواندمی دیابت در خون

 گمر توجهقابل افزایش سبب و کند القا عروق و قلب ساختار

 شیافزا معرض در ابتید به مبتلا افراد ].3[ شود قلبی هایسلول

 عروق هایبیماری ویژهبه یعروق یقلب یهایماریب به ابتلا خطر

 دیابت از ناشی یرهایمومرگ از درصد 80 حدود .هستند کرونری

 بر علاوه دیابت ].4[ دهدیم لیتشک یعروق یقلب یهایماریب را

 کرونر الیاندوتل یهاسلول بر تواندمی ها،کاردیومیوسیت بر ثیرأت

 لبق عملکرد و یبطن هموستاز کرونر، عروق عملکرد حفظ در که

 افزایش که داده نشان هاگزارش ].5[ بگذارد ثیرأت دارند، نقش مهم

 در ار شدیدی اختلالات تواندمی دیابت بیماری از ناشی خون قند

 مرگ افزایش سبب و کرده القا قلب کوچک هایرگ ساختار

 ها،مویرگ قطر کاهش باعث دیابت ].3[ شود قلبی هایسلول

 نینهمچ و هامویرگ انتشار ظرفیت و فیبرها به هامویرگ نسبت

 فاکتورهای بر و شده عروق همودینامیک تنظیم در اختلال

 تغییر باعث اثر این گذارد.می ثیرأت آنژیوژنیکآنتی و پروآنژیوژنیک

 در و شده آنژیوژنز یمهارکننده و کنندهتحریک عوامل بین تعادل

 یابدمی افزایش عروقی و قلبی هایبیماری آنژیوژنز، تغییر با نتیجه

 بافتی، ایسکمی زاییرگ فیزیولوژیکی هایمحرک ترینمهم ].6[

 هایفاکتور از برخی آن بر علاوه و هستند التهاب و هیپوکسی

 کیناز التهابی، هایسایتوکاین رگی، رشد فاکتور قبیل از اختصاصی

 نیتریک و Focal adhesion Kinase (FAK-1) یکانون یچسبندگ

 زمانی آنژیوژنز ]7[ کنندمی مهار یا و تحریک را زاییرگ اکساید

 سبتن آنژیوژنیک محرک فاکتورهای موضعی بیان که شودمی آغاز

 ].8[ یابد افزایش آنژیوژنیک آنتی فاکتورهای به

 ماتریکس ،VEGF جمله از تنظیمی فاکتورهای از تعدادی

 شوند.می یردرگ آنژیوژنز فرآیند در آنژیواستاتین و متالوپروتئیناز

VEGF بیان افزایش و است مثبت کننده تنظیم فاکتورهای جزو 

 یانب افزایش کهدرحالی بود. خواهد کننده کمک آنژیوژنز برای آن

 مهار سبب آنژیواستاتین مثل منفی کننده تنظیم فاکتورهای

 زآنژیوژن مهارکننده فاکتور آنژیواستاتین ].9[ شودمی آنژیوژنز

 اولین هک است پلاسمینوژن پروتئین از جزئی و شودمی شناخته

 شد. کشف همکاران و اریلی توسط 1994 سال در بار

 روی یبافت پلاسمینوژن کنندهفعال عمل متعاقب آنژیوستاتین

 سرین مشارکت و پلاسمین به آن تبدیل و پلاسمینوژن

 با آنژیوستاتین .شودمی ساخته متالوپروتئینازها و پروتئینازها

 ریجلوگی و اندوتلیال هایسلول مهاجرت و تکثیر از جلوگیری

 نیواستاتیآنژ ]10[ شودمی آنژیوژنز مانع پایه غشای تخریب از

 نازیک MAP تیفعال مهار قیطر از VEGF لیتشک کردن بلاک با

P42/44، یابتید مارانیب در ].11[ شودیم ییزارگ مهار به منجر، 

 که هداشت یمنف یهمبستگ نیواستاتیآنژ انیب با VEGF انیب

 در یدیکل یکنندهمیتنظ عنوانبه نیواستاتیآنژ نقش یدهندهنشان

 عمل کارهایسازِ جمله از ].12[ است VEGF یدهگنالیس

 روی بر موجود سنتاز ATP آنزیم به مستقیم اتصال آنژیواستاتین،

 به منجر است ممکن عمل این .است اندوتلیال هایسلول سطح

 در آپوپتوزی وقایع ایجاد و شده اییاخته درون pH کاهش

 ].9[ شود اندوتلیال هایسلول

 سیتوپلاسمی کیناز تیروزین یک (FAK) یکانون یچسبندگ نازیک

 و ستا نینتگریا توسط گنالیس انتقال یاصل یواسطه که است

رندهیگ مانند رشد فاکتور یهارندهیگ توسط یدهگنالیس در نیهمچن

 FAK که شده داده نشان ].13[ کندیم شرکت EC در VEGF یها

 ].14[ دارد نقش EC یبقا و ریتکث مهاجرت، مهار تنظیم در

 برای مناسب راهکار عنوانبه ورزشی هایفعالیت اخیر هایدهه در

 طوربه ورزشی هایفعالیت است. شده توصیه دیابت مدیریت

به همچنین و میوکارد هایسلول وضعیت در بهبود طریق از مستقیم

 مفید اتاثر دارای هیپرگلیسیمی در کاهش طریق از غیرمستقیم طور

 فعالیت این بر علاوه ].15[ هستند دیابتی بیماران در عروقی-قلبی

 بخشد.می بهبود زاییرگ فرآیند بهبود با را عروقی عملکرد ورزشی

 فرایند بر مقاومتی و استقامتی هایفعالیت تأثیر مورد در راستا، این در

 به آنها اغلب که شده انجام ایگسترده مطالعات ترپیش آنژیوژنز،

 ].16، 17[ دارند ذعانا آنژیوژنز بر هافعالیت گونه این مثبت تأثیر

 منظم ورزشی تمرین که دادند نشان (2019) همکاران و برودریک

 هبودب همچنین و انسولین به مقاومت زایی،رگ بهبود باعث تواندمی
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 همچنین ].18[ شود دیابتی هایرت در اندوتلیال عملکرد اختلال

 هایمهارکننده سطوح کاهش با ورزشی تمرین که شده داده نشان

 نژیوژنزآ روند بهبود باعث تواندمی آنژیواستاتین قبیل از زاییرگ

 سطح یورزش ناتیتمر که شد داده نشان ایمطالعه در ].19[ شود

mRNA وسانفارکت از یناش هارت یپا عضلات در را نیواستاتیآنژ 

 که داد نشان دیگر یمطالعه وجود این با ].20[ داد کاهش وکاردیم

 واستاتیآنژی بیان بر داریمعنی ثیرأت پایین شدت با هوازی تمرین

 دیابت، بهبود در ورزشی فعالیت اهمیت رغمعلی ].21[ ندارد

 سلامت برای ورزشی یبرنامه تجویز نوع یدرباره زیادی هایبحث

 مانعی عنوانبه را کافی زمان نداشتن بسیاری و دارد وجود افراد این

 (HIIT) شدید تناوبی تمرین دانند.می تمرینات این در شرکت برای

 رانپژوهشگ توجه مورد اخیراً که است تمرینی هایپروتکل از یکی

 زمان، کمبود به توجه با که داده نشان تحقیقات است. گرفته قرار

HIIT و تهداش برتری متوسط شدت با تداومی تمرین به نسبت 

 و کندمی حاصل تریکوتاه زمان در را تریمطلوب نتایجمعمولاً

برنامه از بخشی عنوانبه HIIT از استفاده که داشت اذعان توانمی

به چنین ].22[ است مناسب دیابت به مبتلا بیماران برای تمرینی ی

 کرونر خون نجریا تعدیل و بهبود راستای در که رسدمی نظر

 شدت اب مداوم تمرینات از مؤثرتر بسیار شدید تناوبی تمرینات

 بر HIIT اثر وجود این با .باشد دیابتی هایمدل در متوسط

 داده نشان خوبی به چپ بطن زاییرگ یمهارکننده هایشاخص

 بر HIIT فعالیت اثر تا شده سعی پژوهش این در لذا است. نشده

 مورد دیابتی هایرت قلب چپ بطن در FAK-1 و نیواستاتیآنژ بیان

 گیرد. قرار بررسی

 

 هاروش
 و ایمداخله-بالینی حیوانی مطالعات نوع از حاضر پژوهش

 و هاتر تیمار مراحل کلیه .است تحقیقاتی پروژه یک از بخشی

 علوم تحقیقات مرکز آزمایشگاه محل در تجربی هایآزمایش

 طالعهم این در .گردید انجام تبریز پزشکی علوم دانشگاه اعصاب

لیهک و هلسینکی بیانیه مفاد و پژوهش در اخلاق دهایکُ و اصول

 قوانین طبق آزمایشگاهی حیوانات با کار اخلاقی موازین ی

                                                           
1 Intra Protaneal )IP( 

 است شده رعایت پزشکی هایپژوهش در اخلاق یکمیته مصوب

 دانشگاه پژوهش در اخلاق یکمیته ییدأت با پژوهش این همچنین

 رسیده تصویب به BZMED.VCR.REC.1397.389 دکُ با تبریز

 یمطالعه برای حیوانی مدل مناسب شرایط به توجه با .است

 و تکثیر مرکز از ویستار یماهه سه سفید نر رت سر24 حاضر،

 و هیهت تبریز پزشکی علوم دانشگاه آزمایشگاهی حیوانات پرورش

 بندیگروه زیر شرح به تایی 8 مساوی گروه سه به تصادفی طوربه

 (.D+T) تمرین-دیابت و (D) یدیابت (،C) سالم-کنترل :شدند

 هفته( روز 5) ایهفته هشت یبرنامه یک تمرین، گروه یهارت

HIT یبرنامه هیچ در دیگر هگرو دو کهحالیدر کردند، اجرا را 

 نشدند. داده شرکت تمرینی

 

 دیابت القای روش

 محیط با هارت سازگاری شرایط از هفته دو گذشت از پس

 ود موجود، مطالعات روش طبق دیابت، القای برای آزمایشگاه،

 درصد 21 چربی، درصد 45) رچربپُ غذای مصرف هفته

 با و محققان توسط که کربوهیدرات( درصد 34 و پروتئین

 سپس و گردید تهیه اصفهان سازانخوراک شرکت همکاری

 اسیگم )شرکت استرپتوزوتوسین 1(IP) صفاقی درون تزریق

 بدن وزن کیلوگرم در گرممیلی 35 دوز یک در آمریکا( آلدریچ،

 شش از بعد (=5/4PH) مولار 1/0 سیترات بافر در شدهحل

 هفته یک ].23[ شد اعمال ایوهله تک صورتبه ناشتایی ساعت

 ورید از خونی ینمونه گلوکز میزان کردن، دیابتی روش از پس

 گلوکز آنزیمی روش از استفاده با و آوریجمع حیوان دمی

 در گرممیلی 300از بالاتر خون گلوکز غلظت و بررسی اکسیداز

 وارد یناسترپتوزوتوس از ناشی دیابتی هایرت عنوانبه لیتر دسی

 .شدند تحقیق

 

 تمرینی پروتکل

 یک مدتبه D+T گروه حیوانات تمرینی، پروتکل اجرای از قبل

 یبرنامه شدند، آشنا نوارگردان روی فعالیت انجام ینحوه با هفته

 متر 15 تا 10 سرعت با دویدن و رفتن راه جلسه 5 شامل آشنایی
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 بود. دقیقه 15 تا 10 مدتبه و درصد صفر شیب و دقیقه در

 تمرینی، گروه با یکسان کاملاً شرایط ایجاد برای همچنین

 15 تا 10 مدتبه جلسه هر هفته در روز D، 5 و C هایگروه

 قرار حرکتبی نوارگردان روی بر محیط با سازگاری برای دقیقه

 به رسیدن آزمون تمرینی، پروتکل اجرای از قبل .شدند داده

 .گرفت انجام هارت سرعت بیشینه یمحاسبه برای واماندگی

 تا و شد شروع دقیقه بر متر 10 با دویدن سرعت کهطوریبه

 سرعتی بار،یک دقیقه دو هر در .یافت ادامه هارت واماندگی زمان

 عدم اب خستگی زمان .شد اضافه آن به دقیقه بر متر سه با معادل

 شوک ایجاد وجود با گردان نوار روی دویدن در هارت توانایی

 حاضر تحقیق تمرینی گروه هایآزمودنی .شد مشخص الکتریکی

 و چهارشنبه شنبه،سه یکشنبه، شنبه،) هفته در روز 5 برای

 عصر 16-18 ساعت یمحدوده در هفته 8 مدتبه و (شنبهپنج

 .ندگرفت قرار حیوانی هوشمند الکترونیکی گردان نوار روی بر

 کردن سرد و تمرین کردن، گرم یمرحله سه شامل HIITروش

 10 سرعت با دقیقه 5 مدتبه  کردن سرد و گرم یمرحله .بود

 برای (VO2maxدرصد 30-40 شدت با برابر) دقیقه در متر

 درصد 85-90 شدت با برابر نیز تمرین .شد گرفته نظر در هارت

 به نوبت یک هفته هر که بود وهله 12 تا 6 در بیشینه سرعت

 هایتناوب علاوه،هب .شدمی اضافه حیوانات فعالیتی هایوهله

 روی دارادامه هایدویدن شامل که فعال استراحت ایدقیقهیک

 هایوهله میان در بود دقیقه در متر 10 سرعت با گردان نوار

 منظوربه همچنین ].24، 25[ (1 جدول) شد اعمال فعالیتی

 کم ولتاژ با الکتریکی محرک از نیز دویدن برای هارت تحریک

 ].25[ شد استفاده بود شده تعبیه گردان نوار عقبی قسمت در که

 

 (HIIT) شديد تناوبی تمرين پروتکل -1جدول

 هب برگشت زمان در نوارگردان سرعت ه()متر/دقیق نوارگردان سرعت میانگین ای(دقیقه 2) تناوبی تکرار تعداد هفته

 )متر/دقیقه( اولیه حالت

 10 بیشینه سرعت درصد 85-90 6 اول

 10 بیشینه سرعت درصد 85-90 7 دوم

 10 بیشینه سرعت درصد 85-90 8 سوم

 10 بیشینه سرعت درصد 85-90 9 چهارم

 10 بیشینه سرعت درصد 85-90 10 پنجم

 10 بیشینه سرعت درصد 85-90 11 ششم

 10 بیشینه سرعت درصد 85-90 12 هفتم

 10 بیشینه سرعت درصد 85-90 12 هشتم

 

 یاییبیوشیم پارامترهای آنالیز و بافتی و خونی گیرینمونه

 مشابه کاملاً شرایط با هانمونه تمام مستقل، متغیر اعمال از پس

 و تمرینی یجلسه آخرین از پس ساعت 48) پایه شرایط در و

 از ترکیبی صفاقی داخل تزریق با ناشتایی( ساعت 14 تا 12

 بدون روش به (kg/ mg10) 2زایلازین و (kg/mg 90) 1کتامین

 .شدند جراحی و هوشبی کارآزموده متخصصین توسط درد

 ورمنظبه و شد انجام قلب چپ بطن از ممستقیطور به خونگیری

 دور 3000 با دقیقه 15 مدتبه سانتریفیوژ دستگاه با سرم یتهیه

                                                           
1 Ketamine 

 اصلح سرم سپس .شد جدا آنها سرم و شده سانتریفیوژ دقیقه در

 – 80 دمـای در و فریزر در بیوشیمیایی هایآزمایش زمان تا

 سپ بلافاصله نظر مورد بافت .شد دارینگه گرادسانتی یدرجه

 حاوی هایتیوب در فورا سالین با شو و شست و جداسازی از

RNA later ب تخری از جلوگیری جهتRNA و شده داده قرار 

 یدرجه -80 دمای در یخچال در سپس و منتقل مایع نیتروژن به

 از جلوگیری برای شد. دارینگه گیریاندازه زمان تا گرادسانتی

 11:30 و آغاز 8 ساعت از گیرینمونه روزی،شبانه آهنگ ثیرأت

2 Xylazine 
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 اب گلوکزاکسیداز روش با ناشتا گلوکز میزان رسید. اتمام به

 (نایرا-سارای پژوهان یاخته شرکت) گلوکز کیت از استفاده

 کیناز و 1-آنژیواستاتین بیان .گرفت قرار گیریاندازه مورد

 بلات وسترن روش به (FAK-1) 1-کانونی چسبندگی

 شد. گیریاندازه

 

 بلات وسترن

 طنب پکسیآ بافت از بخشی هارت جراحی و هوشیبی از بعد

 رمالن سرم با شستشو از پس و شده برداشته دقت با آنها چپ

 در و منجمد (گرادسانتی -196) دمای رد مایع نیتروژن در سالین

 بیان سنجش برای .شد دارینگه (گرادسانتی -80) دمای

 چپ نبط منجمد هایبافت بلات، وسترن روش به آنژیواستاتین

 پروتئاز یمهارکننده درصد 1 حاوی RIPA لیز بافر لیترمیلی 1 در

 13000 دور با دقیقه 15 مدتبه و لیز )سیگما( کوکتیل

 غلظت شد. آوریجمع رویی مایع سپس و شدند سانتریفیوژ

 سنجش کیت از استفاده با آمده دستبه رویی مایع در هاپروتئین

 60) پروتئین مساوی مقدار آن، از پس شد. تعیین برادفورد

 سدیم حاوی درصد 10 آمیدآکریلپلی ژل روی میکروگرم(

 ،Rad Bio شرکت) الکتروفورز دستگاه با سولفات دودسیل

 دی وینیلیدین پلی غشاء روی بر و .گردید تفکیک (آمریکا

 برای بالکینگ بافر از استفاده از بعد شد. منتقل (PVDF) فلوراید

 یهاول بادیآنتی از غشاء پروتئین از خالی نواحی دادن پوشش

 روزک سانتا شرکت ساخت نظر مورد هایپروتئین ضد خرگوشی

 در دادن تکان با ساعت 5/1 مدتبه sc-398822 کُد با آمریکا

 ارقر رادیوگرافی فیلم معرض در غشاها شد. انکوبه اتاق دمای

 Image افزارنرم از استفاده با پروتئینی باندهای یدانسیته و گرفته

J 1.62 در نیز هدف پروتئین باندهای یدانسیته شد محاسبه 

 صورتبه نتایج و شدند نرمالیزه اکتین بتا کنترل لودینگ مقابل

 گردیدند ارائه (کنترل گروه به نسبت) نسبی یدانسیته

 

 آماری تحلیل

 یروشاپ آزمون از استفاده با هاداده طبیعی توزیع تأیید از پس

 برای لون، آزمون از استفاده با هاواریانس همگنی و ویلک

 ونآزم و طرفهیک واریانس آنالیز آزمون از آماری وتحلیلتجزیه

 آماری افزارمنر از استفاده با محاسبات شد. استفاده توکی تعقیبی

SPSS هاآزمون داریمعنی سطح و شد انجام 24 یهنسخ 

05/0P≤ شد. گرفته نظر در 
 

 هایافته

 بانیقر از )قبل دیابت القای از بعد و قبل هاگروه وزن میانگین

 است. شده ارائه 2 جدول در کردن(

 تغییرات نمیانگی بین که داد نشان طرفهیک واریانس تحلیل نتایج

 داریمعنی تفاوت تمرین مختلف هایگروه در سرمی گلوکز

 القای که داد نشان نتایج (.P=001/0 و F=169/137) دارد وجود

 شد سرمی گلوکز در داریمعنی افزایش باعث دیابت

(001/0=P.) یسرم گلوکز که داد نشان تعقیبی آزمون همچنین 

 داشت داریمعنی کاهش D گروه به نسبت D+T گروه در

(001/0=P) (2 و 1 شکل.) 

 
 پژوهش یهاگروه ثانويه و اوليه وزن ميانگينی مقايسه -2 جدول

 شاخص
 گروه

 (D+T) تمرین-دیابت (D) دیابتی (C) سالم-کنترل

 8/301±15/27 85/308±61/27 12/299±88/15 )گرم( اولیه وزن

 85/312±03/39 14/296±49/18 25/329±04/24 )گرم( نهایی وزن
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 تمرين-ديابت :D+T ديابت؛ :D کنترل؛ :C هایگروه در خون گلوکز تغييرات -1 شکل

a گروه با تفاوت C، b گروه با تفاوت D+T (05/0<P) 
 

 
                                                             C             D              D+T 

 

 40   آنژیواستاتین    

KDal     
     FAK-1       125 KDal 

 
37 KDal    GHAPDH    

 
 :D کنترل؛ :C هایگروه در قلب چپ بطن GHAPDH و (FAK-1) 1-کانونی چسبندگی کيناز استاتين، آنژيو بلات وسترن باند -2 شکل

 تمرين-ديابت :D+T ديابت؛
 

 بین که داد نشان طرفهیک واریانس تحلیل نتایج این بر علاوه

 مختلف هایروهگ در آنژیواستاتین پروتئین بیان تغییرات میانگین

 و F=614/130) دارد وجود داریمعنی تفاوت تمرین

001/0=P.) افزایش باعث دیابت القای که داد نشان نتایج 

 (.=001/0P) شد آنژیواستاتین پروتئین بیان در داریمعنی

-ستاتینآنژیوا پروتئین بیان که داد نشان تعقیبی آزمون همچنین

 داشت داریمعنی کاهش D گروه به نسبت D+T گروه در 1

(006/0P=) (.3و  2 )شکل 
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 تمرين-ديابت :D+T ديابت؛ :D کنترل؛ :C هایگروه در قلب چپ بطن آنژيواستاتين نسبی بيان -3 شکل

a گروه با تفاوت C، b گروه با تفاوت D+T (05/0<P) 
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 نبی که داد نشان طرفهیک واریانس تحلیل نتایج نهایت در

 مختلف هایگروه در FAK-1 پروتئین بیان تغییرات میانگین

 (.P=001/0 و F=456/73) دارد وجود داریمعنی تفاوت تمرین

 یانب در داریمعنی کاهش باعث دیابت القای که داد نشان نتایج

 نشان تعقیبی آزمون همچنین (.=046/0P) شد FAK-1 پروتئین

 D گروه به نسبت D+T گروه در FAK-1 پروتئین بیان که داد

 (.2 و 4 )شکل (=001/0P)  داشت داریمعنی افزایش
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 تمرين-ديابت :D+T ديابت؛ :D کنترل؛ :C های¬گروه در  قلب چپ بطن (FAK-1) کانونی چسبندگی کيناز نسبی بيان -4 شکل

a گروه با تفاوت C، b گروه با تفاوت D+T (05/0<P) 
 

 بحث
 بیماران رد قلبی ایسکیمیک نارسایی اختلالات شیوع به توجه با

 سؤال این اغلب آن، تعدیل در بدنی هایفعالیت نقش و دیابتی

 رایب بیشتری فواید ورزشی تمرینات از نوع کدام که است مطرح

 ببس دیابت القای مطالعه این در دارد. دیابت به مبتلا بیماران

 در یدیابت هایرت قلب در آنژیوستاتین بیان دارمعنی افزایش

 حاضر یمطالعه رو،این از شد. سالم کنترل گروه با مقایسه

 تاتینآنژیوس بیان دارمعنی کاهش با ارتباط در پیشین هایگزارش

 سالم هایآزمودنی قلب به نسبت را دیابتی هاینمونه قلب در

 شینپی هایگزارش نتایج با همسو ما تحقیق نتایج .کندمی تأیید

 تقاومم وضعیت و دیابت در آنژیوستاتین یلابا تنظیم که است

 بیان افزایش دلیلبه را هایپرگلیسمیا و داده نشان را انسولین به

 همکاران و Ghorbanalipour .بودند کرده مطرح آنژیوستاتین

 رد افزایش با دیابت القای که دادند نشان پژوهشی در (1397)

 ].26[ است همراه قلب بافت eNOS و آنژیواستاتین ژن بیان

 و زاییرگ کاهش باعث دیابت شده، انجام مطالعات براساس

 زمان در اسکلتی عضلات و قلب در جانبی عروق تشکیل

 بیماران در ].27[ شودمی حیوانی هایمدل و انسان در ایسکیمی

 مهمی نقش آنژیوژنیک ضد عاملی عنوانبه آنژیوستاتین دیابتی

 دهدمی نشان که دارد وجود شواهدی ].28[ کندمی ایفا را

 گلیسراتفسفو یک پلاسمین، فرآیند در درگیر ردوکتاز پلاسمین

 این فعالیت .است گلیکولیتیکی آنزیم یک که است (PGK) کیناز

 یزن آنژیوستاتین آن با همراه و یابدمی افزایش دیابت در آنزیم

 عالیتف با آنژیوستاتین افزایش ارتباط احتمالاً .یابدمی افزایش

 حلهمر اولین پلاسمین، احیای که باشد دلیل این به PGK آنزیم

 قلب VEGFسطح کاهش ]28[ است آنژیوستاتین گیریشکل از

مه افزایش و جانبی عروق کافی گیریشکل عدم آن متعاقب و

 برای مولکولی توضیح یک عنوانبه توانمی را آنژیوستاتین زمان

 بیماران در عروقی و قلبی مشکلات و ومیرمرگ خطر افزایش

 دیگر، سوی از ]29[ دانست دیابت و انسولینی مقاومت به مبتلا

 تاتینآنژیوس بیان شدید تناوبی تمرین از بعد که شده داده نشان

 مهار ببس آنژیوستاتین که است شده ثابت یابد. می کاهش نیز

VEGF فعالیت، آنژیواستاتین دهدمی کاهش را آنژیوژنز و شده 
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P42/P44 MAP Kinase سیگنالی انتقال مسیر VEGF و مهار را 

 ].30[ کند می مختل راVEGF تشکیل فرایند

 دارمعنی افزایش دیابت، القای دنبالبه حاضر پژوهش نتایج دیگر از

 همکاران و Clark پژوهش در بود. FAK-1 پروتئین بیان در

 FAK-1 بیان کاهش باعث دیابت که شده داده نشان نیز (1995)

 گرفتن قرار که داده نشان ایمطالعه ].31[ شودمی کلیه بافت در

 کاهش باعث ،گلوکز معرض در β یهاسلول مدت کوتاه

 در را هانیپروتئ نیا یاحتمال نقش و شده FAK ونیلاسیفسفور

سلول کیتحر نظربه ].32[ دهدیم نشان β یهاسلول عملکرد

 که شده یسلول داخل +Ca2 شیافزا به منجر گلوکز توسط β یها

 .است شده شناخته نیانسول ترشح یبرا یاصل محرک عنوانبه

 تیفعال کاهش اصلی عوامل از یکی یسلول داخل +Ca2 شیافزا

FAK که شده پیشنهاد کلی طوربه ].33[ است شده شناخته 

 ایجاد یسلول داخل +Ca2 یهاغلظت شیافزا با FAK تغییرات

 ریمس و FAK مسیر نیب که شده بیان همچنین ].32[ شودیم

 پژوهش نتایج ].34[ دارد وجود تداخل نیانسول یدهگنالیس

 تمرینات دنبالبه آنژیواستاتین پروتئین بیان که داد نشان حاضر

 هک شده داده نشان راستا این در داشت. داریمعنی کاهش تناوبی

 eNOS و آنژیواستاتین ژن بیان تواندمی استقامتی ورزشی تمرین

 همچنین ].26[ دهد کاهش دیابتی هایرت در را قلب بافت

Zarezadehmehrizi تمرینات که کردند بیان (2021) همکاران و 

 در نیواستاتیآنژ mRNA انیب سطح کاهش باعث وزشی

 بیان تحقیق این در .شودمی Aβ با شده قیتزر یهارت پوکامپیه

 یدهگنالیس شیافزا قیطر از احتمالاً یورزش نیتمر که شد

VEGF ثیرأت زاییرگ افزایش بر تواندمی نیواستاتیآنژ اهشک و 

 هشت ثیرأت که دیگری پژوهش در وجود، این با ].35[ باشد داشته

 هایتر پوکامپیه در نیواستاتیآنژ انیب بر هوازی تمرین هفته

 رب داریمعنی ثیرأت تمرین که شد داده نشان شد، بررسی سالم

 یهبرنام به مربوط نتایج در تفاوت شاید ].21[ ندارد آنژیواستاتین

 نظر به هک باشد. دیابتی( مقابل در )سالم حیوانات مدل یا و تمرینی

 اهشک از ناشی تواندمی آنژیواستاتین پروتئین بیان در کاهش

 پژوهش در که باشد HIIT تمرین دنبالبه پلاسمایی گلوکز سطوح

 سطوح بین که داده نشان قبلی مطالعات اشت. داده رخ حاضر

 ].28[ است برقرار مثبتی یرابطه آنژیواستاتین بیان و گلوکز

Ranjbar تمرین هفته 10 که کردند بیان نیز (2016) همکاران و 

 طریق از دقیقه 50 تا 10 برای ثانیه بر متر 17 سرعت با ورزشی

 افزایش موجب 3-کاسپاز و آنژیواستاتین ژن بیان سوح کاهش

 انفارکتوس به مبتلا هایرت هایشریانچه و مویرگی یدانسیته

 تمرینات دنبالبه حاضر پژوهش نتایج دیگر از ].20[ شودمی قلبی

HIIT پروتئین بیان در دارمعنی افزایش FAK-1 .با سفانهأمت بود 

 مرینت اثر بررسی به که ایمطالعه محققین جستجوی به توجه

 مشاهده باشد، پرداخته قلب چپ بطن در FAK-1 بیان بر ورزشی

 بیان پژوهشی در (2018) همکاران و Franchi وجود این با نشد.

 در اردمعنی افزایش باعث مقاومتی تمرین هفته هشت که کردند

 (2021) همکاران و Huang ].36[ شودمی عضلانی FAK-1 بیان

 مسیر ثیرأت تحت زاییرگ و VEGF بیان که دادند نشان نیز

 VEGF بیان کاهش با FAK مهار و گرفته قرار FAK سیگنالینگ

 برابر در یا و بالا شدت با تمرین که هنگامی ].37[ است همراه

 کشش مولکولی مسیرهای شود،می انجام خارجی مقاومت یک

 تقلمن مولکولی هایسیگنال به را آن و کنندمی حس را مکانیکی

 یمکانیک هایسیگنال به حساس هایپروتئین از یکی کنند.می

 ماتریکس و پوشاندمی را سلولی غشای که است α7β1 اینتگرین

 از پس کند.می متصل سلولی اسکلت به را (ECM) سلولی خارج

 باعث و شده فعال ECM، FAK با α7β1 اینتگرین کنشبرهم

 سیگنالینگ مسیر ].38[ شودمی PI3K/AKT مسیر شدنفعال

PIK3/Akt/eNOS باشدمی زاییرگ در دستی پایین مسیر عنوانبه 

 هک آنجا از گیرد.می قرار ورزشی فعالیت یرثأت تحت که ].39[

 اندوتلیال سازپیش هایسلول عملکرد در اختلال به منجر دیابت

 دجدی عروق ساخت ظرفیت کاهش به منجر اختلال این و شودمی

 توانمی شود،می دیابتی هایرت میوکارد در زاییرگ و خونی

 مهار برای مناسب کارراه یک عنوانبه را ورزشی فعالیت

 هایمحدودیت از گرفت. نظر در آنژیواستاتیکی فاکتورهای

 هایشاخص گیریاندازه عدم به توانمی حاضر پژوهش

 این گیریاندازه برد. نام مالی هایهزینه خاطر به آنژیوژنیکی

 های شاخص بین تعادل از بهتری درک تواندمی هاشاخص

 HIIT تمرین دوره یک دنبالبه را آنژیواستاتیکی و آنژیوژنیکی

 زاییرگ ارزیابی دیگر هایتکنیک از استفاده همچنین سازد. فراهم

 نهایت رد باشد. ثرؤم تواندمی نیز برداریعکس هایتکنیک قبیل از
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 اشاره ایهفته هشت ورزشی تمرین مدت کوتاه یدوره به توانمی

 بر ار ورزشی تمرینات مدت طولانی اثرات از دقیقی درک که کرد

 دهد.نمی نشان هاشاخص این

 

 گیرینتیجه
 بیان رد افزایش با دیابت القای که داد نشان حاضر پژوهش نتایج

 یانب کاهش همچنین و گلوکز میزان و آنژیواستاتین پروتئین

 HIIT وجود، این با بود. همراه قلب  چپ بطن FAK-1 پروتئین

 تغییر با HIIT رسدمی نظربه کند. معکوس را روند این توانست

 عوارض تواندمی خون گلوکز و زاییرگ بر ثرؤم هایشاخص در

  دهد. کاهش هارت در را دیابت از ناشی عروقی

 

 سپاسگزاری
 مسئولین یصمیمانه همکاری و مساعدت از وسیلهبدین

 در که عزیزانی یکلیه و قزوینی علامه عالی آموزشی موسسه

 از ویژهبه ،اندنموده یاری را نویسندگان پژوهش این انجام

 عمل هب قدردانی هانمونه آنالیز برای سارای پژوهان یاخته کلینیک

 آید.می
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 دوجو نویسندگان برای منافعی تضاد گونههیچ پژوهش این در

 ندارد.
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ABSTRACT  

 

Background: Diabetes can increase cardiovascular disease by altering the equilibrium between angiogenic 

stimulants and inhibitors of angiogenesis. In this study, we investigated the effect of High-Intensity Interval 

Training (HIIT) on angiostatin and focal adhesion kinase (FAK-1) in left ventricle cardiomyocytes in diabetic 

rats. 

Methods: In this experimental study, 24 male Wistar rats were randomly divided into three equal groups (n=8): 

Control-Normal (C), Diabetes (D), and Diabetes-training (D+T). Diabetes was induced by the injection of 

streptozotocin in male rats. The Training group has performed a HIIT program on a motor-driven treadmill for 

eight weeks. At the end of eight weeks-- heart tissue samples were collected. Data were analyzed using 

ANOVA and Tukey post hoc at P<0.05. 

Results: The results showed that induction of diabetes increased the expression of angiostatin (P=0.006), and 

serum glucose (P=0.001) and decreased FAK-1 (P=0.001). HIIT significantly reduced the level of angiostatin 

(P=0.006) and glucose (P=0.001) in diabetic rats. There was also a significant increase in FAK-1 in the D+T 

group (P=0.001). 

Conclusion: HIIT decreased the protein expression of angiostatin and glucose and increased FAK-1 in 

cardiomyocytes. HIIT seems to reduce the vascular complications of diabetes in rats by altering these 

parameters that affect angiogenesis and blood glucose. 
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