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 پژوهشی مقاله

در  ینگلوکز و انسول ي،کبد يهادر سلول PEPCK یانبر ب یتناوب هايیناثر تمر

 نوع دو یابتیچاق د يهارت
 1∗سرشت یکفاطمه ن

 

 

 چکیده
 

 نیهفته تمر 6اثر  یینحاضر با هدف تع یتجرب ۀمطالع ی،مرتبط با چاق يهایماريو درمان ب یشگیريورزش در پ یتبا توجه به اهم مقدمه:
 یابتید یربا گروه چاق غ یسهو مقا دونوع  یابتیچاق د يهادر رت ینگلوکز و انسول یندر بافت کبد همچن PEPCK یانبر ب یدشد یتناوب

 انجام گرفت.
رت توسط  14رچرب چاق شدند. سپس پُ ییغذا رژیم هفته 6 ۀواسطهب) گرم 220 ± 20( ياهفته 10 یستارسر رت نر و 28 ها:روش

) چاق 2کنترل،  )،n= 7) چاق (1ه: گرو 4مورد مطالعه در  يهاشدند. رت دونوع  یابتید  mg/Kg 30STZ ین صفاقدرو یقتزر
جلسه در  5به تعداد  یتناوب هايینهفته در تمر 6مدت  يبرا یتناوب يهاشدند. گروه یمتقس یتناوب یابتی) د4کنترل،  یابتی) د3 ی،تناوب

 48در نهایت تکرارها شرکت نمودند.  ینب يایقهدق 2 یبا فواصل استراحت یدمیلتر يرو يایهثان 40 یدنتکرار دو 10هفته در قالب 
 یسهمقا یهدو سو يو توسط آنوا یريگدر بافت کبد اندازه PEPCK یانب ین،گلوکز، انسول ییجلسه، سطوح ناشتا ینساعت پس از آخر

 شدند.
 دار گلوکز ناشتا منجر شدیبه کاهش معن یابتید یرو غ یابتید يهادر رت یتناوب هايینکنترل، تمر يهابا گروه یسهدر مقا ها:یافته

)001/0 P=(یابتیسرم نسبت به گروه کنترل د ینانسول یشبه افزا ینهمچن یتناوب هايین. تمر )006/0 P=یان) وکاهش در ب PEPCK 
 .)=P 005/0( منجر شد یابتینسبت به گروه کنترل د

 یاندر ب یشو افزا ینانسول یشدر افزا یشهر احتمالاً دونوع  یابتید يهادر رت یتناوب هايینوکز در پاسخ به تمربهبود گل گیري:نتیجه
PEPCK شود.یم یشنهادپ یکل یريگیجهجهت نت يکبد يهایمآنز یگرد یانب یا یتفعال یريگدارد. اندازه يکبد 
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 مقدمه
ــه ــاقی ب ــروزه چ ــلامت و ام ــده س ــی از مشــکلات عم ــوان یک عن

رود. از شـمار مـیعروقـی در سرتاسـر دنیـا بـه -هاي قلبیبیماري
عروقی، شـیوع دیابـت  -هاي قلبیعمدة چاقی و بیماريپیامدهاي 

فرآینــدي اســت کــه گلــوکز از  گلوکونئــوژنز. ]1[نــوع دو اســت 
شـود سازهاي غیرقندي نظیر چربی یا اسیدهاي آمینه سنتز مـیپیش

شـود و پیامـد آن و این فرآیند در حضور دیابت نوع دو تسریع می
مسـیرهاي . ]2[افزایش رهایی گلوکز کبدي به جریان خـون اسـت 

هــاي سـیگنالینگ انســولین نقـش مهمــی را در کنتــرل بیـان آنــزیم
 .  ]3[ کندبازي می PEPCKویژه گلوکونئوژنیک به

شود ایجاد راهکارهاي مناسب با هدف تغییر در فعالیت، صور میت
ها با هدف بهبود رهایی گلوکز کبدي سطوح پروتئین یا بیان آنزیم

همواره در کانون توجه محققان علوم سلامت و تندرستی قرار 
 اي تنظیم) در مطالعه2013و همکاران ( Mouraدارد. در این راستا 

 و سوبسترا انتخاب در کلیدي ر عواملب تمرین از ناشی رفتارهاي
دادند نتایج نشان  قرار بررسی مورد موش را کبد در گلوکونوژنز

در بافت  هاي مسن افزایش یافته است.داد که تودة چربی در موش
دهی انسولین کاهش یافته و هاي صحرایی، میزان سیگنالکبد موش

 16 هاي جوان افزایش یافت.در مقایسه با موش PEPCK سطح
در گروه  و PEPCK ساعت بعد از ورزش حاد، سطح پروتئین

از طرفی، اشاره شده است که برخی . ]4[کاهش یافت  مسن
هاي استقامتی هاي بهینه فیزیولوژیکی ناشی از تمرینسازگاري

متناوب  هايینمر(ت HIIT1 هايطولانی مدت، در پاسخ به تمرین
تر حاصل با حجم و دورة تمرینی کمتر به مراتب سریع) شدت بالا

اي در هر بهبود قابل ملاحظهاي، طوریکه در مطالعهبه ]5[شود می
هفته  8مت انسولین در پاسخ به هاي بتا و مقاودو عملکرد سلول

 .]6[مشاهده شد  HIIT هايتمرین
مرور شواهد پژوهشی، از عدم مطالعات کافی در خصـوص پاسـخ 

PEPCK رینی طولـانی مـدت حکایـت در بافت کبد به متدهاي تم
هـاي غیـر دارد. از طرفی، این مطالعات نیـز اغلـب روي جمعیـت

اند. همچنین جاي مطالعاتی که اهـداف مـذکور دیابتی گزارش شده
هـاي نـوع دو تنـاوبی شـدید در دیـابتی هايتمرینرا در پاسخ به 

رو، اجراي مطالعۀ حاضر بـا رسد. از ایننظر میدنبال نماید خالی به
 PEPCKتنـاوبی بـر بیـان  هـايتمـرینف تعیین اثر یـک دوره هد

                                                           
1 high intensity interval training (HIIT) 

هاي مؤثر بر گلوکونئوژنز کبدي همچنـین سـطوح عنوان یکی ژنبه
 هاي دیابتی نوع دو است.گلوکز خون و انسولین در رت

 

 ها روش
) را LU.ECRA.2021/4د اخلاق: حاضر (کُ ۀآماري مطالع ۀجامع
 ۀدهند. نمونن تشکیل میهاي نر ویستار انستیتو پاستور تهرارت

وزنی ۀ اي در دامنهفته 10سر رت نر ویستار  28آماري عبارتند از 
آماري انتخاب شده و در ادامه پس از  ۀکه از جامعگرم  20±220

) چاق سالم، 1تایی:  7هاي به گروه دوالقاي چاقی و دیابت نوع 
 .دند) دیابتی تناوبی تقسیم ش4) دیابتی کنترل، 3) چاق تناوبی، 2

چرخۀ نور ( ةشرایط کنترل شد در هاي مورد مطالعهکلیۀ رت
گراد)، و سانتی 22±3( يدمابا ) 12:12تاریکی  –روشنایی 

در  رت. تعداد سه شدندداري نگه 50تا  30ی در دامنۀ رطوبت
در  25هایی از جنس پلکسی گلاس با درب توري و به ابعاد قفس

داري شد که آزادانه به آب و اي نگهمتر به گونهسانتی 43در  27
 ،در سرتاسر دوره تحقیق دسترسی داشته باشند. پرُچربغذاي 

 گردید.میها توسط یک نفر جابجا رت
ها از چاقی در همۀ رت براي القاي القاي چاقی و دیابت نوع دو:

جهت تهیۀ غذاي  هفته رژیم غذایی پرُچرب استفاده شد. 6
ي صحرایی که از شرکت هاپرُچرب به غذاي استاندارد موش

روغن  %1پودر کلسترول و  %1دام خریداري گردید خوراك پارس
. در ادامه جهت القاي دیابت ]7[خالص اضافه شد  %100ذرت 

سر رت چاق شده تحت تزریق  14هاي دیابتی، نوع دو در گروه
که از تزریق محلول تازه طوريقرار گرفتند به STZدرون صفاقی 

صورت داخل به PH= 5/4در بافر سیترات با  STZتهیه شده 
گرم بر کیلوگرم انجام استفاده شد. نهایتاً یک میلی 30صفاقی با دوز

 به روش آنزیماتیک هفته پس از القاي دیابت، گلوکز خون ناشتا
لیتر گرم بر دسیمیلی 400تا  150گیري و قند خون بین اندازه

ها به دیابت نوع دو عنوان معیاري براي اطمینان از ابتلاي رتبه
 .]8[رفته شد هاي دیابتی در نظر گبراي گروه

 
 پروتکل تمرینی

سـر رت  14هـا، قبلاً اشاره شد که پس از القاي چاقی به همـۀ رت
ــفاقی به ــق درون ص ــطۀ تزری ــدند.  STZواس ــوع دو ش ــابتی ن دی
) n= 7هاي چـاق کنتـرل (هاي مورد مطالعه به گروهطوریکه رتبه

) تقسـیم n= 7( ) و تنـاوبیn= 7( ) و دیابتی کنتـرلn= 7( و تناوبی
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هفتـه  6ابتی تناوبی براي مـدت هاي چاق و دیشدند. در ادامه رت
هاي چـاق و هاي گروهتمرین تناوبی شدید را تجربه نمودند و رت

رژیــم غــذایی تمرینــی شــرکت نداشــتند.  ةدیــابتی کنتــرل در دور
ها تا انتهاي پروتکل تمرینی همچنان ادامـه گروه ۀرچرب براي همپُ

هـاي رت ،ساعت پس از آخـرین جلسـه تمرینـی 48 داشت. نهایتاً
گروه بعـد از یـک گرسـنگی شـبانه تشـریح  4رد مطالعه در هر مو

 شدند.

هفتـه در  6هاي تناوبی از ابتداي هفته هجـدهم بـراي مـدت گروه
جلسـه در هفتـه  5تناوبی شـدید بـه تعـداد هاي یک برنامه تمرین

تکـرار  10شرکت نمودند. هـر جلسـه تمـرین تنـاوبی عبـارت از 
اي دقیقـه 2واصـل اسـتراحتی اي روي تریدمیل با فثانیه 40دویدن 

(استراحت فعال) بین تکرارهاست. لازم به ذکر است که در ابتـداي 
دقیقـه بـا  3مـدت ها جهت گـرم کـردن بـههر جلسه تمرینی، رت

 .]9[ کنندروي میمتر بر دقیقه روي تریدمیل پیاده 12سرعت 
 

 تمرین و استراحت فعال در گروه ورزش ۀهاي تناوبی به تفکیک هفته و سرعت دویدن در مرحلالگوي اجراي تمرین -1جدول 

 هفته
 مرحلۀ ورزش

 سرعت دویدن (متر دقیقه)
 مرحلۀ استراحت

 سرعت دویدن (متر دقیقه)
 شیب تردمیل

 5 10 25 اول
 10 10 25 دوم
 10 10 28 سوم

 10 10 32 چهارم
 10 10 35 مپنج

 10 10 35 ششم
 دقیقه است. 2استراحت فعال  ۀثانیه و در مرحل 40ورزش  ۀزمان دویدن در مرحل

 

 گیري بافتیگیري و نمونهخون
ساعت  12تا  10تمرینی ( ۀساعت پس از آخرین جلس 48

تزریق  ۀواسطههاي مورد مطالعه در هر گروه بناشتا)، رت
گرم میلی 50رصد و با دوز د 10داخل صفاقی مخلوط کتامین 

گرم بر میلی 10درصد و با دوز  2بر کیلوگرم و زایلوزین 
طور مستقیم از قبل هخون ب ۀکیلوگرم بیهوش شدند و نمون

ها نمونه برداري شده حیوان گرفته شد. در ادامه بافت کبد رت
هاي و پس از شستشو در سرم فیزیولوژیک در میکروتیوب

درصد جهت انجام  20با نسبت  RNAlaterحاوي مایع  8/1
غلظت گلوکز به روش ور گردید. هاي ژنتیک غوطهآزمایش

آوري گلوکز اکسیداز و با استفاده از آنزیمی رنگ سنجی با فن
گیري شد. تهران اندازه-کیت گلوکز شرکت پارس آزمون

ترتیب ضریب تغییرات درون آزمون و برون آزمون گلوکز به

گرم بر میلی 5گیري ساسیت اندازهدرصد و ح 19/1و  74/1
لیتر بود. انسولین سرم به روش الیزا و مطابق با استانداردهاي دسی

) Demeditec Diagnostic insulin ELIZAکیت تجاري (
گیري شد. ضریب تغییرات درون ساخت کشور آلمان اندازه

درصد و  88/2و  6/2ترتیب آزمون و برون آزمون انسولین به
با استفاده از  RNAاستخراج  بود. 76/1گیري ازهحساسیت اند

انجام  QIAGENشرکت  RNeasy mini kitکیت تجاري 
 RT-Real time PCRتوسط  G6Pase mRNAتعیین  .گرفت

اي مرحلهبا استفاده از کیت تک 6000وسیله سیستم روتورژن به
One Step SYBR TAKARA  از شرکت تاکارا مطابق با دستور

ژن  عنوانبه  RNA Polymrasellستفاده گردید. ازالعمل شرکت ا
بیان  2کنترل استفاده گردید. الگوي توالی پرایمرها در جدول 

 اند.شده

 الگوي پرایمرهاي مورد استفاده در پژوهش -2جدول 

Genes Primer sequence Product size T m Gene Bank 
PEPCK Fo: TGCCCCAGGAAGTGAGGAAG 

Rev: CAGTGAGAGCCAGCCAACAG 164 bp 60 XM_008759265.1 

RNA 
PolymraseΙΙ 

Fo: 
ACTTTGATGACGTGGAGGAGGAC 

Rev: GTTGGCCTGCGGTCGTTC 
164 bp 60 XM_008759265.1 
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 آنالیز آماري
ها ویلک جهت اطمینان از توزیع نرمال داده -از آزمون شاپرو

صیفی ها و رسم نمودارها از آمار تواستفاده شد. براي توصیف داده
ها در متغیرهاي مورد مطالعه از آزمون تحلیل و براي مقایسۀ گروه

واریانس دوطرفه استفاده شد. همچنین از آزمون تعقیبی توکی 
دار نیز معنی سطح ها در هر متغیر استفاده شد.جهت مقایسه گروه

5% <α هاي آماري با بررسی ۀدر نظر گرفته خواهد شد. کلی
  انجام گرفت. 22 ۀنسخ SPSS/Winافزار استفاده از نرم

 
 

 هایافته
هاي مورد مطالعه در شرایط قبل و پس تغییرات وزن بدن در گروه

هاي اند. بر پایۀ یافتهخلاصه شده 3از مداخلۀ ورزشی در جدول 
داري در سطوح وزن بدن حاصل از آزمون آماري، تفاوت معنی

ه مشاهده نشد. هاي مورد مطالعه در شرایط قبل از مطالعبین گروه
داري در وزن بدن بین با این وجود، در پایان مطالعه تفاوت معنی

 ها مشاهده شد.گروه
همچنین سطوح انسولین سرم و گلوکز ناشتا  PEPCKبیان نسبی 

 خلاصه شده است. 4هاي مورد مطالعه در جدول در گروه

 
 (انحراف استاندارد + میانگین) هاي مورد مطالعهنی در گروههاي تمریوزن بدن (گرم) در شرایط قبل و پس از مداخله -3جدول 

 داري (آزمون تی همبسته)سطح معنی پس از مداخله قبل از مداخله گروه

 001/0 419 ± 8 319 ± 9 کنترل سالم چاق

 001/0 369 ± 8 318 ± 9 سالم تناوبی چاق

 001/0 392 ± 11 316 ± 8 دیابتی کنترل چاق

 814/0 312 ± 12 314 ± 7 یدیابتی تناوب چاق

 ---- 001/0 595/0 داري (آنواي یکسویه)سطح معنی

 

 هاي مورد مطالعهدر بافت کبد، سطوح گلوکز و انسولین در گروه PEPCKبیان  -4جدول 

 )µIU/ml( انسولین )mg/dL( گلوکز PEPCK بیان گروه

 04/8 ± 26/0 118 ± 5 1 چاق کنترل

 30/7 ± 30/0 107 ± 5 84/0 ± 2/0 چاق تناوبی

 91/5 ± 35/0 308 ± 17 64/1 ± 36/0 دیابتی کنترل چاق

 58/6 ± 23/1 191 ± 19 90/0 ± 62/0 دیابتی تناوبی چاق

 

دهد که اثرات دست آمده نشان می، نتایج به4با توجه به جدول 
) بر بیان P= 004/0) و تمرین تناوبی (P= 021/0اصلی دیابت (

PEPCK ده، همچنین اثر تعامل دیابت و تمرین تناوبی دار بومعنی
هاي ). لذا بر پایه یافتهP= 049/0دار است (معنی PEPCKنیز بر بیان 

دار بیان آزمون تعقیبی توکی، القاي دیابت نوع دو به افزایش معنی
PEPCK هاي کبدي نسبت به گروه کنترل سالم منجر شد در سلول

یابتی تناوبی به کاهش بیان آن و اجراي تمرین تناوبی توسط گروه د
 PEPCKاي که بیان نسبت به گروه دیابتی کنترل منجر شد. به گونه

در گروه دیابتی تناوبی به گروه کنترل سالم نزدیک و اختلاف 
 داري بین گروه دیابتی تناوبی و کنترل سالم مشاهده نشد.معنی
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در بافت کبد  PEPCKیان القاي دیابت نوع دو به افزایش ب
تناوبی در گروه دیابتی  هايهاي چاق منجر شد. تمرینرت

نسبت به گروه دیابتی  PEPCKدار تناوبی منجر به کاهش معنی
 کنترل شد.

) و تمرین تناوبی P= 001/0( همچنین اثرات اصلی دیابت
)001/0 =Pدار بوده، همچنین اثر تعامل ) بر گلوکز ناشتا معنی

 دار استمرین تناوبی نیز بر گلوکز ناشتا معنیدیابت و ت
)001/0 =Pهاي حاصل از آزمون تعقیبی توکی ). لذا یافته

به افزایش گلوکز ناشتا  دوآشکار نمود که القاي دیابت نوع 

). از طرفی، P= 001/0( شودنسبت به گروه سالم منجر می
تناوبی توسط گروه چاق  هايرغم اینکه اجراي تمرینعلی

داري در گلوکز ناشتا نسبت به گروه چاق وبی به تغییر معنیتنا
تناوبی به  هاي). اما اجراي تمرینP= 368/0( کنترل منجر نشد

دار گلوکز ناشتا در گروه دیابتی تناوبی نسبت به کاهش معنی
). با این وجود، سطوح P= 001/0( دیابتی کنترل مشاهده شد

داري بالاتر به میزان معنیگلوکز در گروه دیابتی تناوبی همچنان 
 ).2) (نمودار P= 001/0( از چاق کنترل است
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دار گلوکز ناشتا منجر شد. دیابت نوع دو به افزایش معنی ءالقا
تناوبی در گروه چاق تناوبی به تغییري در گلوکز هاي تمرین

نسبت به گروه چاق کنترل منجر نشد اما سطوح گلوکز در 
داري نسبت به گروه دیابتی وه دیالتی تناوبی به میزان معنیگر

 کنترل کاهش یافت.
) بر انسولین سرم معنی دار بوده اما P= 001/0( اثر اصلی دیابت

) بود، همچنین اثر P= 259/0( اثر تمرین تناوبی غیرمعنی دار
دار تعامل دیابت و تمرین تناوبی نیز بر انسولین سرم معنی

هاي حاصل از آزمون تعقیبی توکی ). لذا یافتهP= 001/0( است
به کاهش انسولین سرم  دودیابت نوع  ءآشکار نمود که القا

). از طرفی، P= 001/0( شودنسبت به گروه چاق سالم منجر می
تناوبی توسط گروه چاق  هايرغم اینکه اجراي تمرینعلی

داري در انسولین نسبت به گروه چاق تناوبی به تغییر معنی
تناوبی به  هاي). اما اجراي تمرینP= 190/0( کنترل منجر نشد

دار انسولین در گروه دیابتی تناوبی نسبت به افزایش معنی
اي که سطح ). به گونهP= 006/0( دیابتی کنترل مشاهده شد

انسولین در گروه دیابتی تناوبی به گروه چاق کنترل نزدیک و 
وبی و چاق کنترل داري بین گروه دیابتی تنااختلاف معنی
 ).3) (نمودار P= 143/0( مشاهده نشد

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

دار انسولین منجر شد. القاء دیابت نوع دو به کاهش معنی
هاي تناوبی به افزایش انسولین سرم در گروه دیابتی تمرین

منجر شد اما سطوح انسولین را در گروه چاق دیابتی نسبت به 
 چاق کنترل تغییر نداد.

 

 حثب
کاهش گلوکز ناشتا و افزایش قابل توجه انسولین سرم به همراه 

ــهPEPCKکــاهش  ــ. از یافت ــود.ۀ هــاي اصــلی مطالع  حاضــر ب
هاي کبدي، در هپاتوسیت PEPCKعبارتی، همزمان با کاهش به
هفته تمرین تناوبی شدید به کاهش گلوکز و افزایش انسولین  6

گروهـی از  نسـبت بـه دوهاي چـاق دیـابتی نـوع سرم در رت
هاي دیابتی که در تمـرین شـرکت نداشـتند منجـر شـد. از رت

دار در گروه چاق تناوبی نسبت به چـاق طرفی، تنها تغییر معنی
دار گلـوکز ناشـتا بـود. در ایـن خصـوص کنترل، کاهش معنـی

هاي ما وجـود دارنـد امـا اگرچه برخی مطالعات همسو با یافته
 Sooriطوریکـه انـد. بههدهها متناقض نیز قابل مشـابرخی یافته
هفتـه  12دار گلـوکز را متعاقـب ) کاهش معنی2017همکاران (

انـد هاي دیابتی نوع دو گـزارش نمـودهتمرین مقاومتی در رت
) همچنـین کـاهش 2011در مطالعۀ جورج و همکـاران ( .]10[

عروقـی -دار گلوکز همراه با بهبود ریسک فاکتورهاي قلبیمعنی
هفته تمرین مقاومتی، هوازي و ترکیبی  12و فشارخون متعاقب 

 هاي مورد مطالعهالگوي تغییرات انسولین سرم در گروه -3نمودار 
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 10) نیـز 2013و همکاران ( Wei ۀ. در مطالع]11[گزارش شد 
هاي داراي رژیم غذایی پرُچرب بـه هفته تمرین شنا توسط رت

بهبود متابولیسـم گلـوکز و چربـی همـراه بـا کـاهش مقاومـت 
 .]12[انسولین منجر شد 

مـاه  4) 2016( و همکـاران Maltaisبا این وجـود، در مطالعـه 
تمرین مقاومتی به تغییري در سطوح گلوکز در مـردان سـالمند 

دیگري نیـز عـدم  ۀ. در مطالع]13[ داراي اضافه وزن منجر نشد
هفته تمـرین ورزشـی  20تغییر هموگلوبین گلیکوزیله متعاقب 

 .  ]14[ گزارش شد
هاي متناقض کـه اشـاره شـد از آنجـا کـه رغم برخی یافتهعلی

 دوهـاي نـوع افزایش گلوکز خون یا هایپرگلیسـیمی در دیـابتی
ریشه در عوامل مختلف نظیر ترشـح انسـولین، جـذب غشـایی 
گلوکز در بافت هـدف یـا رهـایی گلـوکز کبـدي دارد کـاهش 

 هاي مختلف نظیر مصرف دارو، رژیمگلوکز در پاسخ به محرك
توان به تغییر در هـر یـک از غذایی یا تمرین ورزشی را نیز می

گیـري کلـی در ایـن زمینـه تـا عوامل مذکور نسبت داد و نتیجه
ها در این نقش آنزیماي بحث برانگیز است. در این زمینه، اندازه
طوریکـه ههاي گلوکونئوژنیکی همواره مطرح بوده است. بیا ژن

اي غیـر کربوئیـدارات در فراینـد افزایش تولید گلوکز از مسیره
ویژه هبه افزایش رهایی گلوکز کبدي ب گلوکونئوژنز کبدي نهایتاً

 .]15[ شوددر بیماران دیابتی منتهی می
در این زمینه، اگرچه مطالعات روي مسیرهاي درگیر در رهـایی 

حاضـر،  ۀگلوکز کبدي کمتر انجام گرفتـه اسـت. امـا در مطالعـ
عنـوان بـه PEPCKتناوبی با عدم تغییر بیـان  هاياجراي تمرین
هاي درگیر در فرایند گلوکونئـوژنز کبـدي همـراه یکی از آنزیم

ثر ؤیشگاهی از نقش مـبود. این در حالی است که مطالعات آزما
PEPCK  در رهایی گلـوکز از فراینـد گلوکونئـوژنز کبـدي بـه

طوریکه کـاهش فعالیـت آنزیمـی یـا هاند بشدت حمایت نموده
به کاهش سرعت گلوکونئـوژنز و رهـایی گلـوکز  PEPCKبیان 

. از ]16[ شـودمنجـر مـی دوهـاي نـوع ویژه در دیابتیهکبدي ب
طرفــی، بــا توجــه بــه نقــش مهارکننــدگی انســولین بــر آنــزیم 

رغـم علـی G6Pase، عدم تغییر بیـان PEPCKگلوکونئوزنیکی 
تتناوبی شـدید  هايدار انسولین در پاسخ به تمرینافزایش معنی

 اي بحث برانگیز است. حاضر تا اندازه ۀدر مطالع
ــه،  ــن زمین ــاران ( Marinhoدر ای ــه 2012و همک ــتاد ب ــا اس ) ب

ورزشی اسـتقامتی  هاياند که تمرینهاي خود اشاره نمودهیافته

طولانی با بهبود مسیرهاي سـیگنالینگ انسـولین در بافـت کبـد 
انـد کـه اثـرات سـودمند همراه است. این محققان اشاره نمـوده

هـاي ورزش روي عملکرد انسولین در کبد بـا کـاهش بیـان ژن
اسـتقامتی هـاي تمـرین هطوریکـهنیک همراه است بـگلوکونئوژ

 شودمنجر می G6Paseو   PEPCKطولانی مدت به کاهش بیان
خـود  ۀ) در مطالع1996و همکاران ( Nizielski. از طرفی، ]17[

 ۀواسـطهاي بـگیري نمود کـه ورزش یـک جلسـهاینگونه نتیجه
ــی  ــیگنالینگ رونویس ــیرهاي س ــت مس ــزایش فعالی  PEPCKاف

به  G6Paseهاي گلوکونئوژنیکی همکار با عنوان یکی از آنزیمبه
ــزایش  ــد اف ــی از فرآین ــدي ناش ــوکز کب ــایی گل ــرعت ره س

. با این وجود، مشـخص شـده ]16[ شودگلوکونئوژنز منجر می
هـاي درگیـر در فراینـد گلوکونئـوژنز پـس از است که بیان ژن

ریکاوري طولانی مدت متعاقب ورزش طولانی مدت بـه میـزان 
و  Ropelle ۀطوریکـه در مطالعـهیابد. بل توجهی کاهش میقاب

 G6Paseو   PEPCKهــاي کبــدي)، بیــان ژن2009( همکــاران
ساعت ریکاوري پس از یک جلسـه ورزش طولـانی  8متعاقب 

مدت کاهش یافت و محققان این کاهش را به نـوعی بـه تغییـر 
هاي مرتبط نظیـر فراینـدهاي در مسیرهاي سیگنالینگ دیگر ژن

مـذکور، گروهـی از  ۀکه در مطالعطوريهاند. بدي نسبت دادهکب
دقیقـه  45استراحتی ۀ ساعتی با فاصل 3ها دو فعالیت شناي رت

سـاعت  8اجرا نمودند و تست تحمل گلوکز و بیان ژن پس از 
هــا نشــان داد کــه مســیرهاي ریکــاوري انجــام گرفــت. یافتــه

ب یـک سـاعت ریکـاوري متعاقـ 8سیگنالینگ انسولین پس از 
یابد که با کاهش جلسه ورزش استقامتی طولانی مدت بهبود می

 G6Paseو  PEPCKهــاي گلوکونئــوژنز کبــدي نظیــر بیــان ژن
وابسـته بـه  Foxo1و   Aktزمـان بـا افـزایش فسفوریلیشـنهم

هـاي در سـلول PGC-1alphaانسولین همچنـین کـاهش بیـان 
کـاران و هم De Moura ۀ. در مطالعـ]18[ کبدي همـراه اسـت

) نیز اثر یک جلسـه ورزش شـناي طولـانی مـدت روي 2013(
ثر در رهـایی گلـوکز ؤهـاي مـسطوح پروتئین و بین برخی ژن

طوریکـه هگیـري شـد. بـهاي چاق سالمند انـدازهکبدي در رت
ۀ ساعت شنا در در دو مرحله با فاصل 5/1هاي مورد مطالعه رت

نمـود کـه سـطوح ها آشکار دقیقه اجرا نمودند. یافته 45زمانی 
ساعت پس از آزمون ورزشی در بافت  16در  PEPCKپروتئین 

 .]4[ داري کاهش یافتکبد به میزان معنی
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هاي شد فعالیت یا رونویسی آنزیم که اشارههایی سازکِارجدا از 
ــط م ــک توس ــهؤگلوکونئوزنتی ــولین و لف ــونی انس ــاي هورم ه

حاضـر، اگرچـه عـدم  ۀشود. در مطالعـگلوکاگون نیز تنظیم می
هـاي اصـلی اسـت امـا گیـري گلوکـاگون از محـدودیتاندازه

 هايهاي دیابتی در پاسخ به تمرینافزایش انسولین سرم در رت
کـه تغییـر در طـوريهي اصلی مطالعه است. بـهااز یافته تناوبی

توان بـه نـوعی بـه افـزایش گیري شده را میهاي اندازهبیان ژن
افزایش مـوقتی تمرینی نسبت داد.  ۀانسولین در پاسخ به مداخل

انسولین وریدي مشـابه بـا شـرایطی کـه پـس از تغذیـه اتفـاق 
ز افتد به مهار یا سرکوب سریع تولید گلـوکز کبـدي ناشـی امی

شـواهد  شود.منابع گلوکونئوژنیکی یا گلیکوژنولیتیکی منجر می
مولکـولی روي -حاصل از کبد ایزوله شده در مطالعات سـلولی

ــوش ــودهم ــکار نم ــاي صــحرایی آش ــد ه ــار فراین ــه مه ــد ک ان
گلوکونئــوژنیکی کبــدي وابســته بــه انســولین از طریــق تنظــیم 

هیل هاي محدود کننده سرعت ایـن فراینـد تسـرونویسی آنزیم
 .]19[شود می

انسولین با اتصال به گیرندهاي کبـدي، آبشـارهاي سـیگنالینگی 
ثر در جـذب و رهـایی گلـوکز از کبـد را در ؤهـاي مـکه آنزیم

ابولیسم گلیکـوژن فعـال فرآیندهاي گلوکونئوژنز، گلیکولیز و مت
کند. حضور انسـولین در کبـد بـه تحریـک کنند را تنظیم میمی

که شود منجر می ]21[ G6Paseو کاهش بیان  ]20[ گلوکوکیناز
ــروتئین ــانی مــدت در پ ــرات طول ــه تغیی ــاز و ب هــاي گلوکوکین

G6Pase کننـد که فرایند رهایی و جذب گلوکز را تسـهیل مـی
 شود.منجر می

ثر و سریع ظرف چند دقیقه به مهـار ؤطور مانسولین همچنین به
. کنترل یا تنظیم ژنتیکـی ]21[ شودمنجر می PEPCKرونویسی 

اي شامل چندین توسط انسولین فرآیند پیچیده PEPCKژنتیکی 
ثر أرا متـ G6Paseشیمایی است که همچنین تنظیم بیـان  ۀواسط

عالیـت و که مطالعات متعـددي، تغییـرات در فطوريهکند. بمی
عنوان شاخصی از تغییرات انسولین به G6Paseو  PEPCKبیان 

اند. تحت شرایط ناشتا، فاکتور رونویسی کبدي را ارزیابی نموده
FOXO1  ــا پــروتئین در پروموتورهــاي  PGC1-αدر واکــنش ب

به تغییر در بیان آنهـا  G6Paseو  PEPCKهاي گلونئوژنیکی ژن
گیـري د مذکور، عـدم انـدازهشواه ۀبر پای. ]20[ شوندمنجر می

هاي آنزیمی یا ژنتیکـی کـه در پاسـخ بـه تغییـرات لفهؤدیگر م

هاي کنند از محدودیتثر میأانسولین سرعت گلوکونئوژنز را مت
حاضر است. این شواهد به این نکتـه اشـاره دارنـد کـه  ۀمطالع
تناوبی شـدید  هايدر پاسخ به تمرین PEPCKگیري بیان اندازه

دهاي تمرینی به تنهایی تعیین کننده سرعت یا رهایی یا دیگر مت
از طرفـی،  نیسـت. دوهـاي دیـابتی نـوع گلوکز کبـدي در رت

هاي کبـدي در کنـار در سلول PEPCKگیري بیان اگرچه اندازه
حاضـر اسـت امـا  ۀسطوح انسولین سرم از نقاط قـوت مطالعـ

شدید تناوبی  هايگیري بیان این آنزیم در پاسخ به تمریناندازه
یا دیگر متدهاي تمرینی به تنهایی تعیین کننده سرعت یا رهایی 

عبارتی، عـدم نیست. به دوهاي دیابتی نوع گلوکز کبدي در رت
ثر در ؤهـاي مـگیري سطوح پروتئین یا بیان دیگـر آنـزیماندازه

از نقـاط ضـعف و  G6Paseفرایند گلوکونئـوژنز کبـدي نظیـر 
 حاضر است. ۀمحدودیت اصلی مطالع

 

 گیرينتیجه

به بهبود  PEPCKبا کاهش  یدشد یتناوب هايینتمر ياجرا
چاق منجر  دونوع  یابتید يهاسطوح گلوکز خون در رت

 یشدر افزا یشهر در سطوح گلوکز احتمالاً ییرشود. تغیم
دارد.  یتناوب هايیندر پاسخ به تمر PEPCKو کاهش  ینانسول

ر پاسخ به د ییراتتغ یندار اعهده يکارهاشناخت سازِ
در  یشترب یمولکول-یمطالعات سلول یازمندن یورزشهاي ینتمر

 است. ینهزم ینا
 

 تعارض منافع
گونه تضاد منافعی براي نویسنده وجود ر این پژوهش هیچد

 ندارد.
 

 سپاسگزاري
نویسنده مقاله از همکاري کارکنان انستیتو پاستو و آزمایشگاه 

هاي ژنتیکی و الیزا بیمارستان آریا به جهت انجام آزمایش 
 تشکر و قدردانی می نمایند
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ABSTRACT 
 
Background: Considering the importance of exercise in the prevention and treatment of diseases related to 
obesity the objective of this experimental study was to determine the effect of six weeks of intensive interval 
training on PEPCK expression in liver tissue, glucose and insulin and insulin resistance in obese rats with 
type 2 diabetes and compared with non-diabetic obese group. 
Methods: 28 male Wistar rats aged 10 weeks (220 ± 20 g) were obesed by six weeks of high-fat diet (HFD). 
Then type 2 diabetes was induced in 14 rats by intraperitoneal injection of STZ (30 mg/kg). Finally, the 
studied rats were divided into 4 groups (n= 7): 1) control obese, 2) interval obese, 3) control obese diabetic, 
4) interval obese diabetic. Interval groups participated in an interval exercise program of five sessions per 
week for six weeks consists of 10 repetitions of a 40-second run on the treadmill with 2-minute rest (active 
rest) between repetitions. Finally, 48 hours after the last session, the fasting levels of glucose, insulin, 
PEPCK expression in liver tissue were measured and compared by two-way ANOVA. 
Results: Compared with control groups, interval training in diabetic and obese rats resulted in significant 
decrease of fasting glucose (P= 0.001). Interval training also led to an increase in serum insulin compared to 
the diabetic control group (P= 0.006) and a decrease in PEPCK expression compared to the diabetic control 
group (P= 0.005). 
Conclusion: Improved glucose response to interval training in type 2 diabetic rats may be rooted in increase 
insulin with decrease in hepatic PEPCK expression. Measurement of activity or expression of other liver 
enzymes is suggested for general conclusion. 
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