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 پژوهشی مقاله

 در هانیهپاتوک یبرخ بر کاناگلیفلوزین مصرف با همراه ترکیبی تمرین هفته 12 تأثیر

 دو نوع دیابتی مردان
 2دلویی عباسی آسیه ،1محمدزاده خالید ،*1اعتماد ظاهر ،1محمدپور نادیه

 

 چکیده
 

 پژوهش از هدف .روندمی شمار به دو نوع ابتید زا ناشی اختلالات درمان یبرا بالقوه اهداف هانیهپاتوک حاضر، حال در مقدمه:

  بود. دو نوع یابتید مردان در هانیهپاتوک یبرخ بر نیفلوزیکاناگل مصرف با همراه یبیترک تمرین هفته 12 تأثیر بررسی حاضر

 از (3/27±0/3 بدنیی توده ینمایه ،سال 2/33±5/4 سن میانگین) دو نوع دیابت به مبتلا مرد 44 تجربی، نیمه تحقیق این در :هاروش

 گرفتند. قرار دارو-تمرین و تمرین دارو، کنترل، نفر( 11 گروه )هر گروه چهار در تصادفی صورتبه 1398 سال در تهران شهر

به را گرممیلی 200 دوز با کاناگلیفلوزین داروی هاآزمودنی شد. انجام هفته 12 مدتبه و دقیقه 45 هفته، در جلسه 3 ترکیبی تمرینات

 خون ینمونه گروه هر هایآزمودنی از ناشتایی ساعت 12 وضعیت در مداخله از بعد ساعت 24 و قبل کردند. مصرف هفته 12 مدت

 همبسته t مکرر، هایگیریاندازه با طرفهدو واریانس تحلیل از استفاده با هاداده نهایت در شد. گیریاندازه نتروپومتریکآ هایویژگی و

  .شد تحلیل و تجزیه بونفرونی قیبیتع آزمون و

 و 3-نیتیوپویآنژ سطوح دارمعنی کاهش موجب کاناگلیفلوزین با همراه تمرین مداخله هفته 12 که داد نشان نتایج ها:یافته

 با همراه تمرین مداخلهی دوره از پس همچنین (.P=001/0) شد دو نوع دیابتی مردان در HFREP-1 و FGF-21 ،4-آنژیوپویتین

 بود کمتر داریمعنی طوربه آزمونپیش به نسبت HFREP-1 و FGF-21 ،4-آنژیوپویتین ،3-نیتیوپویآنژ سطوح کاناگلیفلوزین

(001/0>P). 

 اختلالات درمان به هانیهپاتوک کاهش با تواندمی کاناگلیفلوزین با همراه تمرین مداخله احتمالاً تحقیق، نتایج به توجه با گیری:نتیجه

  کند. کمکدو  نوع ابتید از ناشی

 

 دو نوع دیابت ،ها نیهپاتوک کاناگلیفلوزین، ،یبیترک تمرین :یدیکل واژگان

 

 

 

                                                           
 گروه تربیت بدنی، دانشگاه آزاد اسلامی، واحد سنندج، سنندج، ایران -1

 واحد آیت الله آملی، دانشگاه آزاد اسلامی، آمل، ایران ،ژی ورزشیگروه فیزیولو -2

: ، پست الکترونیک09181741523، تلفن: 0873388661: سنندج، خیابان پاسداران، دانشگاه آزاد اسلامی واحد سنندج، نمابر: نشانی*

zetemad2002@yahoo.com 
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 ...بر کاناگليفلوزين مصرف با همراه ترکيبی تمرين هفته 12 تأثير: اعتماد و همکاران

 مقدمه

 مقاومت با که است متابولیک بیماری یک دو نوع دیابت

 و لوزالمعده بتای هایسلول عملکرد در نسبی اختلال انسولینی،

 در دتوانمی و شودمی مشخص خون قند افزایش نهایت در

 و رتینوپاتی( نوروپاتی، )نفروپاتی، میکرو هایبیماریی توسعه

 و مغزی عروق کرونری، عروق های)بیماری ماکرواسکولار

می نشان مطالعات .[1] باشد سهیم محیطی( عروق هایبیماری

 عروقی قلبی آمادگی با هاهپاتوکین پایین سطوح که دهند

 هایبیماری مهم یخطرزا فاکتورهای از یکی و دارد ارتباط

ی تودهی نمایه و سن از مستقل متابولیک، و عروقی قلبی

  .[2، 3] شودمی محسوب عضلانی

 یک عنوانبه (FGF21) 211 فیبروبلاست رشد فاکتور تغییرات

 است شده شناخته دو نوع دیابت بالقوه درمان در هپاتوکین

[4]. FGF21 در و شودیم انیب و سنتز کبد در عمده طوربه 

 در را گلوکز بازجذب فاکتور این .شودیم ترشح خون انیجر

 در .[5] دهدمی افزایش 1 ترانسپورتر گلوکز وسیلهبه چربی

 سندرم اجزای با FGF21 سرمی سطح انسانی مطالعات

 انسولین، به مقاومت اندکس ناشتا، خون قند مانند متابولیک

 افزایش .[6] است بوده مرتبط کلسترول و گلیسیریدتری چاقی،

 گزارش نیز کرونر عروق بیماری در FGF21 سرمی سطوح

 بر آنژیوپویتین ثیرأت از حاکی تحقیقات همچنین .[7] است شده

 انرژی متابولیسم نتیجه، در و گلوکز و چربی ساز و سوخت

 2 3-آنژیوپویتین شبه پروتئین که انددریافته محققان .[8] است

(ANGPTL3) فاکتورهای تنظیم بر و شودمی ترشح کبد از 

 یک عنوانبه همچنین و است تاثیرگذار قندی و لیپیدی

 شودمی فرض سرم گلیسیریدتری مقادیر تنظیم در مهم هورمون

-آنژیوپویتین شبه پروتئین که دهدمی نشان تحقیقات نتایج .[9]

 .[10] کندمی ایفا هادیابتی در هایپرلیپدمی در مهمی نقش 3

 نقش دلیلبه نیز (ANGPTL4) 43-پویتینآنژیو شبه پروتئین

 گرفته قرار توجه مورد چربی، ساز و سوخت تنظیم در کلیدی

 کیلودالتون 50 مولکولی وزن با ANGPTL4 .[11] است

                                                           
1 Fibroblast growth factor 21 
2 Angiopoietin-like protein 3 
3 Angiopoietin-like protein 4 

 شود.می ترشح و تولید چربی بافت و کبد توسط عمدتاً

 شرایط در ANGPTL4 پلاسمایی سطوح دادند نشان مطالعات

 به مقاومت و دیابت مانند آن از یناش هایبیماری و چاقی

 از متابولیسم بر مؤثر زایاسترس عوامل ثیرأت تحت و انسولین

 .[12] کندمی تغییر کالری شدید محدودیت و داری روزه قبیل

 مشتق فیبرینوژن به وابسته پروتئین - نیهپاتوک این بر علاوه

 فعالیت که است هپاتوکینی ،(HFREP1) 4هپاتوسیت از شده

داده نشان مطالعات .[13] دارد هاهپاتوسیت روی بر ولیکمتاب

 و (NAFLD) 5 یالکل ریغ چرب کبد یماریب عامل دو که اند

 و هستند انسولین به مقاومت برای خطر عوامل التهاب

HFREP1 می بازی التهاب به پاسخ و توسعه در مهمی نقش

 .[14] کند

 سنگ ولینانس و خون قند یکاهنده خوراکی داروهای اگرچه

 برخی جانبی عوارض ولی روند،می شمار به دیابت درمان بنای

 مناسب کنترل و پیشگیری در آنها کافی توانایی عدم داروها،

 در داروها این اثربخشی کاهش همچنین و بیماری عوارض

راه کشف و جدید داروهای بررسی به را محققین زمان، طول

 ترغیب آن عوارض و مذکور بیماری کنترل برای ترمناسب های

 2 کوترنسپورتر گلوکز-یمسد هایکننده مهار نماید.می

(SGLT2) درمان برای خوراکی داروهای از جدیدی نوع 

 گلوکز مجدد جذب سرکوب طریق از که هستند دو نوع دیابت

 کنندمی عمل ادرار گلوکز دفع افزایش و پروگزیمال لول در

 هایمهارکننده مطلوب اثرات مطالعات از بسیاری .[15]

SGLT2 اندداده نشان دو نوع دیابت به مبتلا بیماران در را  

 بهبود باعث تنها نه SGLT2 هایکننده مهار تجویز .[16، 17]

 .[18] شودمی بدن وزن کاهش بلکه خون قند کنترل

 از که است ییدارو SGLT2 کننده مهار یک یفلوزینکاناگل

 گلوکز سطح کندیم عمل بدن توسط قند بازجذب مهار یقطر

می بهبود را نسولینا به مقاومت و دهدیم کاهش را پلاسما

 خطر اناگلیفلوزینک تجویز که است شده گزارش .[19] بخشد

 مبتلا یمارانب در یقلب یینارسا اثر بر یمارستانب در شدن یبستر

 نقش طرفی، از .[20] دهدمی کاهش را دو نوع یابتد به

                                                           
4 Hepatocyte-derived fibrinogen-related protein 1 
5 Nonalcoholic fatty liver disease 
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  (3 )شماره 20 دوره ؛1399. بهمن و اسفند ايران متابوليسم و ديابت مجله

 

 بهبود و انسولین به حساسیت هبودب در منظم ورزشی فعالیت

 شده مشخص خوبی به دو نوع دیابت در متابولیک اختلالات

 تمرینات از توانندمی دیابتی بیماران رو، این از .[21] است

 و وزن چربی، پروفایل خون، گلوکز بهتر کنترل جهت ورزشی

 از ویژهبه تمرین مثبت اثرات .کنند استفاده خود فشارخون

 گزارش یابتد به مبتلا یمارانب در هانیپاتوکه کاهش طریق

 افزایش از حاکی مطالعات برخی حال این با .[2،22] است شده

 24] است یابتد به مبتلا یمارانب در ینتمر متعاقب عوامل ینا

،23].  

 و جامعه سلامت بر دیابت بیماری از ناشی بار به توجه با

 یزمینه در همطالع انجام لزوم بیماری، این بهداشت اهمیت

 این از ناشی عوارش و اختلالات درمان نوین هایروش

 یهاروش شد، ذکر که طورهمان دارد. ضرورت بیماری

 است. شده هیتوص و شنهادیپ ابتید یماریب درمان یبرا یمختلف

 بر تمرین ثیرأت خصوص در اندکی اطلاعات وجود این با

 دیابتی هایآزمودنی در نیفلوزیکاناگل مصرف و هانیهپاتوک

نیهپاتوک بر ورزشی یناتتمر یرتأث یجنتا همچنین دارد. وجود

 بر نیفلوزیکاناگل مصرف احتمالی مزایای .است متناقض ها

 ورزش نوع با تعامل در متابولیکی هاینارسایی درمان و بهبود

 برای درمانی دارو و تمرین انتخاب راهگشای تواندمی مناسب

 تأثیر بررسی به دارد قصد حاضر ژوهشپ لذا باشد. دیابتی افراد

 مصرف با همراه (یهواز-ی)مقاومت یبیترک تمرین هفته 12

 دو نوع یابتید مردان در هانیهپاتوک یبرخ بر نیفلوزیکاناگل

 .بپردازد

 

 هاروش
 یجامعه بود. یتجرب یمهن و یکاربرد نوع از حاضر پژوهش

 یابتد به لامبت مردان ینب از و فراخوان یط پژوهش ینا یآمار

 1398 سال در تهران شهر یابتد مرکز به کننده مراجعه دو نوع

 یتصادف صورتبه و انتخاب دسترس در و هدفمند صورتبه

 کنترل، شامل هگرو چهار به اعداد( جدول از استفاده )با ساده

 هر در فرد 11) دارو-یبیترک ینتمر و یبیترک ینتمر دارو،

 و تندرستی به مربوط فرم هاآزمودنی شدند. یمتقس گروه(

 را شخصی رضایت و بیماری عدم از اطمینان برای را سلامتی

 یسابقه شامل یقتحق از خروج یارهایمع کردند. تکمیل

 ،یفراتیوپرول یبتیاد ینوپاتیرت )مانند یجد یابتید عوارض

 یا یابتید یدوزاس کتو آن، از بعد آشکار ینفروپات یا 3 مرحله

 گرمیلیم 270 از بالاتر یناشتا گلوکز (،یجد یابتید ینوروپات

 یارث سوءجذب ی،درمان ینانسول یبرا یانشانه یتر،لیدس در

 ییهارا از بعد بود. یویکل یکوزوریگل یا گالاکتوز و گلوکز

 و ییغذا یمرژ با پژوهش یبرا شده انتخاب ارانیمب اطلاعات،

 ادارونم یاهفته 4 کور یهسو یک یمطالعه یک در ینیتمر

 در شده داده طعم مالتودکسترین کپسول گرم یک روزانه)

 ی)برا شدند پژوهش یدوره وارد گرمی(میلی 250 دوزهای

 48 تعداد (.هایآزمودن یبدن یتفعال و یهتغذ سازیهمسان

 به ورود یارهایمع به توجه با که کردند یآمادگ لاماع یآزمودن

 گرفتند. قرار یسبرر مورد و انتخاب یآزمودن 44 تعداد مطالعه

 هدف ی،پزشک یناتمعا انجام از بعد جداگانه یجلسه یک در

 شرح هایآزمودن یبرا آن یاجرا ینحوه و پژوهش انجام از

 ضاءام و یفرد اطلاعات یپرسشنامه پرکردن از پس شد. داده

آزمون یاجرا یبرا بعد روز هایآزمودن از یک هر نامه،یترضا

 جلسه یابتدا در شدند. حاضر آزمون یبرگزار محل در ها

 بدن یتوده ییهنما و وزن قد، شامل یآنتروپومتر یهایژگیو

 و کرده مراجعه یشگاهآزما به هایآزمودن سپس شد. یریگاندازه

 angiopoietin-likeو FGF21) هانیهپاتوک مقادیر یابیارز یبرا

protein3 و angiopoietin-like protein 4 و HFREP1) آنها از 

 گیریخون چپ دست ییبازو یدور از و یسیس پنج مقدار به

 و یبیترک ینتمر یبرنامه هفته 12 یتجرب یهاگروه سپس شد.

 یهایژگیو مجدداً یانپا در دادند. انجام را دارو مصرف مداخله

 یتمام ،است ذکر به لازم شد. اخذ گیریخون و یآنتروپومتر

 ساعت در ستانداردا و یکسان یطشرا در آزمون یاجرا مراحل

 TA-7284) یفلوزینکاناگل یدارو گرفت. انجام صبح 10 تا 8

and JNJ-28431754; Mitsubishi Tanabe Pharma 

Corporation/Janssen Research & Development, LLC)  با 

  .[25] شد داده هایآزمودن به روز در گرمیلیم 200 دوز

 براساس ضرحا یمطالعه ینیتمر یبرنامه شدت و حجم

 به مبتلا یمارانب یبرا شده یزتجو موجود یهادستورالعمل

 یبترتبه ینیتمر یجلسه هر .یدگرد یطراح دو نوع یابتد
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 ...بر کاناگليفلوزين مصرف با همراه ترکيبی تمرين هفته 12 تأثير: اعتماد و همکاران

 با یمقاومت ینتمر یقهدق 45 کردن، گرم یقهدق 10-5 شامل

 یناتتمر یقهدق 45 یشینه،ب تکرار یک درصد 60-70 شدت

 بود یشینهب قلب ضربان درصد 60-70شدت با (یدن)دو یهواز

 ینا و بود یقهدق 15 یقتحق شروع در یهواز یناتتمر مدت که

 تا و یافت یشافزا یقهدق 45 به هشتم هفته در یجتدربه مدت

 ینیتمر یبرنامه .[26] (1 )جدول ماندیباق ثابت مطالعه یانپا

 در ینیتمر یامهبرن .یافت خاتمه بدن کردن سرد با یتنها در

 و کنترل یهاگروه شد. انجام 16 تساع در یدهسرپوش سالن

 یعاد یهایتفعال به پژوهش یبرنامه هفته 12 مدت در دارو

  .پرداختندیم خود روزانه
 

 

 یبيترک پروتکل تمرينی -1جدول 

 اجرا روش هاگروه

 نرمشی و کششی تمرینات شامل کردن گرم دقیقه 10-5

 

 

 

  هوازی

   ورزشی سالن محیط در دویدن تمرین: شکل

  بیشینه قلب ضربان درصد 60-70  اول هفته 4 تمرین شدت

  بیشینه ضربان درصد 65-75  دوم هفته 4

  بیشینه قلب ضربان درصد 70-80  سوم هفته 4

  جلسه هر در دقیقه 15  اول هفته 4  تمرین حجم

  جلسه هر در دقیقه 12  دوم هفته 4

  جلسه هر در دقیقه 45  سوم هفته 4

 

 

 

 

  مقاومتی

 پارویی، سینه، پرس ،ستادهیا کش میس بازو پشت دمبل، بازو جلو شامل: وزنه با تمرینات  تمرین: شکل

  پا پرس دستگاه، با شکم کرانچ

  بیشینه تکرار یک درصد 40-50  اول هفته 2 تمرین شدت

  بیشینه تکرار یک درصد 40-50  دوم هفته 2

  بیشینه تکرار یک درصد 45-55  سوم هفته 2

  بیشینه تکرار یک درصد 45-55 چهارم هفته 2

 بیشینه تکرار یک درصد 55-65  پنجم هفته 2

 بیشینه تکرار یک درصد 55-65  ششم هفته 2

  تکرار 12 با سوم نوبت و تکرار 8 با اول نوبت دو  اول هفته 4  تمرین حجم

 تکرار 12 با سوم و دوم وبتن و تکرار 8 با اول نوبت  دوم هفته 4

  تکرار 12 با نوبت سه  سوم هفته 4

 نرمشی و کششی تمرینات شامل کردن سر دقیقه 7-5

 

 12 از پس گیریخون عمل بیوشیمیایی متغیرهای ارزیابی برای

 از بعد ساعت 24 و آزمونپیش یمرحله در ناشتا ساعت

 شرایط در ای،هفته دوازده تمرینی یدوره یجلسه آخرین

 دست بازویی ورید از و سیسی پنج مقدار به آزمایشگاهی،

 در آزمون اجرای مراحل تمامی .شد گرفته هاآزمودنی چپ

 انجام صبح 10 تا 8 ساعت در استاندارد و یکسان شرایط

 کیت و الایزا دستگاه از FGF21 گیریاندازه برای گرفت.

 Human FGF21)) مریکاآ کشور ساخت انسانی الایزای

ELISA Kit (ab222506)  شد. استفادهangiopoietin-like 

protein3 انسانی الایزای کیت و الایزا دستگاه از استفاده با نیز 
(ANGPTL3 elisa kit (Boster Immunoleader (USA) 

 از استفاده با نیز angiopoietin-like protein4 شد. استفاده

 ,Boster Immunoleader)انسانی الایزای کیت و الایزا دستگاه
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USA) شد. استفاده HFREP1 و الایزا دستگاه از استفاده یا نیز 

 استفاده ,ZellBio (GmbH, Germany)) انسانی الایزای کیت

 شد.

 تحلیل و تجزیه 22 ینسخه SPSS افزارنرم از استفاده با هاداده

 آزمون از متغیرها، توزیع بودن طبیعی از اطمینان برای شدند.

 بودن طبیعی اینکه از بعد شد. استفاده اسمیرنوف-موگروفکل

 میزان مقایسه سنجش برای ،گردید مشخص هاداده توزیع

 t آزمون گروه هر در آزمون پس تا آزمون پیش در تغییرات

 واریانس آنالیز هاگروه بین مقایسه جهت شد. برده کاربه زوجی

 شد. استفاده کیتو تعقیبی آزمون و مکرر گیریاندازه با دوطرفه

  شد. گرفته نظر در 05/0 هاآزمون در داریمعنی سطح

 

 ها یافته
 آنتروپومتری هایویژگی معیار انحراف و میانگین ،2 جدول در

 نتایج است. شده داده نشان مختلف هایگروه در هاآزمودنی

گروه در هاآزمودنی آنتروپومتریک هایشاخص دهدمی نشان

 و میانگین ،3 جدول در نداشت. اداریمعن تفاوت مختلف های

 داده نشان مختلف هایگروه در تحقیق متغیرهای معیار انحراف

 .است شده
 

 بررسی مورد هایگروه برحسب 2 نوع ديابتی مردان آنتروپومتری هایويژگی معيار انحراف و ميانگين -2 جدول

 متغیر
 کنترل

(11 = n) 

 دارو

(11 = n) 

 تمرین

(11 = n) 

 ارود-تمرین

(11 = n) 

 31±6 35±3 34±5 33±4 )سال( سن

 9/177±3/5 3/169±6/4 1/171±0/6 1/175±7/4 متر()سانتی قد

 4/83±4/8 3/81±2/8 1/82±5/10 9/80±4/9 )کیلوگرم( وزن

 5/26±9/2 4/28±6/2 0/28±7/3 4/26±9/2 مربع( متر بر )کیلوگرم بدن یتوده ینمایه

 
 بررسی مورد های گروه برحسب 2 نوع ديابتی مردان در تحقيق متغيرهای معيار انحراف و ميانگين -3 جدول

 متغیر
 کنترل 

(11 = n) 

 دارو

(11 = n) 

 تمرین

(11 = n) 

 دارو-تمرین

(11 = n) 

 3-نیتیوپویآنژ

 لیتر( میلی بر )پیکوگرم

 8/357±0/13 6/346±1/9 4/352±2/5 6/349±9/13 مداخله از قبل

 8/292±5/9 6/307±4/10 3/330±2/11 3/361±2/8 مداخله از بعد

 -0/18 -1/11 -2/6 4/3 تغییرات درصد

 4-نیتیوپویآنژ

 لیتر( میلی بر )پیکوگرم

 8/56±9/4 9/55±6/4 7/54±4/5 5/53±9/2 مداخله از قبل

 7/42±0/5 1/49±1/6 5/49±1/5 7/58±0/5 مداخله از بعد

 -2/24 -7/11 -9/8 7/3 تغییرات درصد

 21 بروبلاستیف رشد فاکتور

 لیتر( میلی بر )پیکوگرم

 4/65±4/8 6/67±1/10 1/69±1/9 7/71±2/10 مداخله از قبل

 4/42±4/5 2/53±8/11 0/58±6/10 0/67±6/8 مداخله از بعد

 -0/34 -5/20 -7/12 -6/5 تغییرات درصد

HFREP-1 
 لیتر( میلی بر )پیکوگرم

 3/867±1/15 0/866±5/24 5/869±3/14 8/870±0/24 مداخله از قبل

 9/773±5/17 7/784±2/23 3/855±9/20 5/867±6/14 مداخله از بعد

 -7/10 -3/9 -6/1 -3/0 تغییرات درصد
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 نشان یگروه نیب عامل با یتکرار انسیوار لیتحل آزمون جینتا

 قبل هایزمان بین بررسی، مورد گروه نوع از نظر صرف که داد

 تفاوت 3-نیتیوپویآنژ سطوح در تحقیق دوره هفته 12 از بعد و

 همچنین (.P، 004/153=F<001/0) دارد وجود داریمعنی

 ،تحقیق زمان و بررسی مورد هایگروه بین تعامل بررسی

 =001/0) داد نشان 3-نیتیوپویآنژ سطوح در داریمعنی تفاوت

 P، 335/48= F.) در 3-آنژیوپویتین سطوح تغییر بیشترین 

 دارو – تمرین گروه در آن سطوح کمترین و کنترل گروه

 سطوح بونفرونی، تعقیبی آزمون نتایج براساس شد. مشاهده

 و نیتمر دارو، هایگروه در داریمعنی کاهش 3-آنژیوپویتین

 (.P=001/0) داشت کنترل گروه با مقایسه در نیتمر-دارو

 دارو گروه به نسبت نیتمر-دارو و نیتمر هایگروه همچنین

 زوجی t آزمون نتایج (.P=001/0) شتدا معناداری کاهش

 3-نیتیوپویآنژ سطوح گروهی درون تغییرات بررسی جهت

 دارو هایگروه در بعد و قبل بین تفاوت که داد نشان

(001/0=P)، تمرین (001/0=P) دارو-تمرین و (001/0=P) 

 شکل) است دارغیرمعنی (P=40/0) کنترل گروه در و دارمعنی

1.)  
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 مختلف هایگروه برحسب دو نوع ديابتی مردان در 3-نيتيوپويآنژ سطح تغييراتی  دهنده نشان -1 شکل

 .(p≤ 05/0) دارو گروه به نسبت دارمعنی تفاوت # کنترل؛ گروه به نسبت دارمعنی تفاوت ¥ آزمون؛ پیش به نسبت دارمعنی تفاوت *

 

 ریمقاد مورد در آمده دستبه جینتا لیتحل و هیتجز

 آزمون از استفاده با دو نوع یابتید افراد در 4-آنژیوپویتین

 که داد نشان یگروه نیب عامل با یتکرار انسیوار لیتحل

 بعد و قبل هایزمان بین بررسی، مورد گروه نوع از نظر صرف

 تفاوت 4-نیتیوپویآنژ سطوح در تحقیق یدوره هفته 12 از

 همچنین (.P، 641/26=F<001/0) دارد وجود داریمعنی

 ،تحقیق زمان و بررسی مورد هایگروه بین تعامل بررسی

 داد نشان 4-نیتیوپویآنژ سطوح در داری معنی تفاوت

(003/0=  P، 169/15= F.) آنژیوپویتین سطوح تغییر بیشترین-

 دارو – تمرین گروه در آن سطوح کمترین و کنترل گروه در 4

 سطوح بونفرونی، تعقیبی مونآز نتایج براساس شد. مشاهده

 در نیتمر-دارو گروه در داریمعنی کاهش 4-آنژیوپویتین

 زوجی t آزمون نتایج (.P=001/0) داشت کنترل گروه با مقایسه

 4-آنژیوپویتین سطوح گروهی درون تغییرات بررسی جهت

 کنترل هایگروه در بعد و قبل بین تفاوت که داد نشان

(004/0=P)، دارو (027/0=P)، تمرین (017/0=P) تمرین و-

 (.2 شکل) است دارمعنی (P=001/0) دارو
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 مختلف هایگروه برحسب دو نوع ديابتی مردان در 4-نيتيوپويآنژ سطوح تغييرات یدهنده نشان -2 شکل

 .(p≤ 05/0) کنترل گروه به نسبت دارمعنی تفاوت ¥ آزمون؛ پیش به نسبت دارمعنی تفاوت *

 

 در FGF-21 ریمقاد مورد در آمده دستبه جینتا لیتحل و هیتجز

 انسیوار لیتحل آزمون از استفاده با دو نوع یابتید افراد

 نوع از نظر صرف که داد نشان یگروه نیب عامل با یتکرار

 یدوره هفته 12 از بعد و قبل هایزمان بین بررسی، مورد گروه

 دارد وجود داریمعنی فاوتت FGF-21 سطوح در تحقیق

(021/0= P، 626/3=F.) هایگروه بین تعامل بررسی همچنین 

 سطوح در داریمعنی تفاوت ،تحقیق زمان و بررسی مورد

FGF-21 داد نشان (001/0= P، 905/9= F.) تغییر بیشترین 

 گروه در آن سطوح کمترین و کنترل گروه در FGF-21 سطوح

 تعقیبی آزمون نتایج راساسب شد. مشاهده دارو – تمرین

 نیتمر گروه در داریمعنی کاهش FGF-21 سطوح بونفرونی،

(022/0=P) نیتمر-دارو و (001/0=P) گروه با مقایسه در 

 دارو گروه به نسبت نیتمر-دارو گروه همچنین داشت. کنترل

 زوجی t آزمون نتایج (.P=011/0) داشت معناداری کاهش

 داد نشان FGF-21 سطوح یگروه درون تغییرات بررسی جهت

 و (P=003/0) تمرین هایگروه در بعد و قبل بین تفاوت که

 دارو هایگروه در و دارمعنی (P=001/0) دارو-تمرین

(076/0=P) کنترل و (135/0=P) (.3 )شکلاست  دارغیرمعنی 

 HFREP-1 ریدست آمده در مورد مقادبه جینتا لیو تحل هیتجز

 انسیوار لیبا استفاده از آزمون تحل دونوع  یابتیدر افراد د

نشان داد که صرف نظر از نوع  یگروه نیبا عامل ب یتکرار

هفته دوره  12های قبل و بعد از بین زمان مورد بررسی، گروه

داری وجود دارد تفاوت معنی HFREP-1تحقیق در سطوح 

(001/0= P ،161/153=Fهمچنین بررسی تعامل بین گروه .)

داری در سطوح تفاوت معنی ،تحقیق و زمان مورد بررسی های

HFREP-1 ( 001/0نشان داد P=  ،95/34F= .) بیشترین تغییر

در گروه کنترل و کمترین سطوح آن در  HFREP-1سطوح 

براساس نتایج آزمون تعقیبی دارو مشاهده شد.  –گروه تمرین 

داری در گروه کاهش معنی HFREP-1بونفرونی، سطوح 

 کنترل داشت دارو و در مقایسه با گروه نیتمر-داروو  نیتمر

(001/0=P نتایج آزمون .)t  جهت بررسی تغییرات درون زوجی

نشان داد که تفاوت بین قبل و بعد  HFREP-1گروهی سطوح 

-( و تمرینP=001/0تمرین ) ،(P=021/0های دارو )در گروه

( P=68/0دار و در گروه کنترل )( معنیP=001/0دارو )

 (.4 شکل) استدار غیرمعنی
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 .(p≤ 05/0) دارو گروه به نسبت دارمعنی تفاوت # کنترل؛ گروه به نسبت دارمعنی تفاوت ¥ آزمون؛ پیش به نسبت دارمعنی تفاوت *
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 مختلف هایگروه برحسب دو نوع ديابتی مردان در HFREP-1 سطوح تغييراتي یدهنده نشان -4 شکل

 .(p≤ 05/0) کنترل و دارو گروه به نسبت دارمعنی تفاوت ¥ آزمون؛ پیش به نسبت دارمعنی تفاوت *
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 بحث
 یبیترک مداخله هفته 12 که داد نشان حاضر پژوهش یجنتا

معنی کاهش موجب کاناگلیفلوزین با همراه (یهواز-ی)مقاومت

 دیابتی مردان در 4-آنژیوپویتین و 3-نیتیوپویآنژ سطوح دار

 4-آنژیوپویتین و 3-نیتیوپویآنژ سطوح همچنین .شد دو نوع

 طوربه آزمونپیش به نسبت تمرین-دارو و تمرین هایگروه در

 و کالبرگ هاییافته با حاضر یقتحق یجنتا .بود کمتر داریمعنی

 ای هفته دوازده یدوره یک انجام از پس که (2013) همکاران

 دارمعنی کاهش چاق زنان و مردان در مقاومتی تمرینات

 ،[27] کردند گزارش چربی بافت در را 4 و 3 آنژیوپویتین

 که اندکرده تلاش یمتعدد مطالعات .است همخوان

 دنبالبه هانیتیوپویآنژ سطوح کاهش در ثرؤم یهاسازوکار

 جمله از هاآنژیوپویتین یابند؛در را منظم ورزشی تمرینات

 هستند پروتئین نه از متشکل چربی، بافت از مشتق هایپروتئین

 انرژی متابولیسم نتیجه در و گلوکز و لیپید ساز و سوخت بر که

 گیرنده مهار با دادند نشان مطالعات .[28] دارند عمده ثیریأت

  .[29] یابدمی کاهش 4 و 3 هایآنژیوپویتین انسولین،

 هوازی تمرینات نوع دو هر بودن سودمند بر مختلف مطالعات

 و انسولین حساسیت و گلوکز تحمل بهبود در مقاومتی و

 اذعان دیابتی و چاق هایآزمودنی در انسولین مقاومت تعدیل

 توسط عمده طوربه هاآنژیوپویتین طرفی، از .[30،31] دارند

 (PPARγ)1 گاما زوم یپروکس ریتکث یهکنندفعال یهرندیگ

می فعال چرب اسیدهای توسط خود نوبه به که شوندمی تنظیم

می کاهش را آنژیوپویتین ژن بیان کاناگلیفوزین .[32] شوند

 لیپوپروتئین عمل افزایش به منجر آنژیوپویتین کاهش این دهد

  .[33] شد دخواه بیشتر چرب اسیدهای مصرف و شده لیپاز

 با چرب اسیدهای و انسولین بین مستقیم یرابطه به نظر با

 اسیدهای و انسولین سطح بتواند که عاملی هر ها،آنژیوپویتین

 کاهش موجب تواندمی دهد کاهش طبیعی مقادیر به را چرب

 تمرینات حاضر، یمطالعه در گردد. 4 و 3 آنژیوپویتین سطوح

 هر طریق از احتمالاً یفوزینکاناگل مصرف همچنین و ترکیبی

 چرب اسیدهای و انسولین سطح موجود، سازوکارهای از کدام

                                                           
1 peroxisome proliferation-activated receptor gamma 

 سرمی سطوح دارمعنی کاهش موجب و اندداده کاهش را

 برخی ما، تحقیق نتایج با مخالف اند.شده 4 و 3 آنژیوپویتین

 سطوح داریمعنی طوربه ورزشی تمرینات دادند نشان مطالعات

 در .[12، 24] دهدمی افزایش را 4-ینآنژیوپویت پروتئین

 شده گزارش هاآزمودنی در پلاسما FFA شیافزا فوق مطالعات

 باشد. حاضر هاییافته با تناقض علت تواندمی که است

 تحت تواندیم یورزش یتفعال به آنژیوپویتین پاسخ همچنین

 نوع یا و تلیفعا مدت و شدت از یگوناگون عوامل ثیرأت

 با همراه یهواز تمرین رسدیم نظربه کند. یریتغ هاآزمودنی

 برای مناسبی راهکار تواندمی حاضر، تحقیق در کاناگلیفلوزین

  باشد. دیابت طی هانیتیوپویآنژ سطوح کاهش

 یمداخله هفته 12 که داد نشان ما پژوهش هاییافته دیگر

 موجب کاناگلیفلوزین با همراه (یهواز-ی)مقاومت یبیترک

 .شد دو نوع دیابتی مردان در FGF-21 سطوح اردمعنی کاهش

 سازوکار اما است مرتبط بدنی فعالیت میزان با FGF21 سطح

 تحقیق یافته این با همخوان نیست. مشخص آن تغییرات

 تمرین ماه سه که است شده هداد نشان ایمطالعه در حاضر،

 در داریمعنی کاهش موجب مقاومتی( – )هوازی ترکیبی

 کاهش از ناشی که شودمی چاق زنان در FGF21 سرمی سطوح

 .[34] بود بدنی یتوده ینمایه و کمر دور نسبت دارمعنی

 جسمانی فعالیت مقدار با FGF21 سطوح مثبت همبستگی

 تغییرات سازوکار خصوص در .[35] است شده داده نشان

FGF21 اسید ناشتا، خون قند پایه میزان که است شده بیان 

 ورزش در افزایش با قلب ضربان و نفرین پیا سرم، آزاد چرب

 لیپولیز انسولین همچنین .[36] دارد ارتباط FGF21 سطوح در

 ترشح ورزش آن توسط که اصلی سازوکار و کند می مهار را

FGF21 پیشگویی دیگر .کندمی سرکوب کند،می تحریک را 

 ضربان و نفرین اپی )مثل FGF21 سطوح تغییرات هایکننده

 و ورزش از ناشی آدرنرژیک گیرنده پاسخ گرهاینشان قلب(

 در گلوکز بدنی فعالیت و ورزش هستند. FFAs افزایش سپس

 فعالیت وسیلههب و انسولین عمل افزایش یوسیلههب را دسترس

 یرویه در GLUT4 لوکیشن ترانس علتبه ،AMPK مسیر

 بیماران در .[37] دهدمی افزایش گلوکز، جذب و عضله سلول

 است شده مشاهده پلاسما FGF-21 بالای سطح ،دو نوع یدیابت
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 به مقاومت پیشرفت و پاتوژنز با که است شده مشخص و

 بیماران در حاضر یمطالعه در دارد. نزدیکی ارتباط انسولین

ی کننده مهار توسط FGF21 دارمعنی کاهش دو نوع دیابتی

SGLT2  هایمهارکننده دهدمی نشان که شد مشاهده SGLT2 

 شود.می دو نوع دیابت در انسولین به مقاومت بهبود باعث

 تولید دوزهای در  SGLT2ی کننده مهار این دارویی اثرات

 و ادراری گلوکز دفع در توجهی قابل افزایش باعث شده

هب ینتیجه توجیه در بنابراین شود.می هایپرگلیسمی در کاهش

 احتمالاً گفت توانمی حاضر تحقیق در آمده دست

 و ناشتا خون قند آوردن پایین با ورزش، با همراه کاناگلیفلوزین

 شده FGF21 دارمعنی کاهش موجب انسولین، افزایش همچنین

 دیگر کنترل با البته و بیشتر هایپژوهش انجام با باشد.

 نتایج از تریدقیق و ترجامع تفسیر توانمی گرمداخله متغیرهای

 داده نشان حاضر، هاییافته با تضاد در داشت. شده مشاهده

 سطح میانگین مقاومتی و هوازی تمرینات هفته 8 که است شده

FGF21 می افزایش دو نوع ابتید به مبتلا ائسهی زنان در را

 نوع به توانیم را یقاتتحق در موجود تناقض .[23] دهد

 همچنین  .داد نسبت ینتمر دوره طول و مدت شدت، ین،تمر

 یبیترک یمداخله هفته 12 که داد اننش حاضر پژوهش یجنتا

معنی کاهش موجب کاناگلیفلوزین با همراه (یهواز-ی)مقاومت

 همچنین .شد دو نوع دیابتی مردان در HFREP-1 سطوح دار

 نسبت تمرین-دارو و تمرین هایگروه در HFREP-1 سطوح

 ینتمر اثر با رابطه در .بود کمتر داریمعنی طوربه آزمونپیش به

 در که است گرفته صورت یکم یهاپژوهش HFREP-1 بر

 همین در اند؛کرده بیان را متفاوتی سازوکارهای نتایج تفسیر

 و مقاومتی تمرینات که است شده گزارش تحقیقی در راستا،

 و بودند ثرؤم انسولینی مقاومت فاکتورهای بر دو هر هوازی

 هموگلوبین ناشتا، خون قند ،HEREP1 کاهش سبب

سلول در HFREP1 .[22] شدند انسولینی مقاومت گلیکوزیله،

 شامل انسولین سیگنال داریمعنی طوربه کبدی، های

می مختل را AKT و IRS1 انسولین، گیرنده فسفوریلاسیون

 کردن فعال طریق از HEREP1 سرمی سطح همچنین، کند.

ERK1/2 به مقاومت القای و انسولین سیگنال قطع سبب 

 تمرینات رسدمی نظربه .[38] شودمی محیطی بافت در انسولین

 سبب کاناگلیفوزین قرص مصرف و مقاومتی – هوازی ورزشی

 HEREP1 میزان کاهش با و شده انسولین آبشار شدن فعال

محدودیت جمله از است. داده کاهش را انسولین به مقاومت

 اشاره هانیهپاتوک یگرد گیریاندازه عدم به توانیم یقتحق های

 هایگروه بدنی فعالیت کنترل عدم به توانمی نینهمچ کرد.

 ژنتیک هایویژگی کنترل عدم مطالعه، زمان از خارج در تحقیق

 شرایط کامل کنترل عدم و گذارندمی اثر دیابت روی که

 توجه با نمود. اشاره تحقیق طول در هاآزمودنی روانی -روحی

کننده هارم مصرف و تمرین اثر رسدمی نظربه مطالعه نتایج به

 در هاآدیپوکاین سطوح روی 2 کوترنسپورتر گلوکز-میسد یها

 است، گرفته صورت کمی مطالعات ،دو نوع دیابتی افراد

 ترعمیق طوربه تا است لازم بیشتری مطالعات بنابراین

 این از شود. بررسی هاآدیپوکاین تغییرات بر مؤثر سازوکارهای

 گلوکز-میسد یهانندهک مهار اثر تأیید و شدنروشن جهت رو

 استفاده ،هاآدیپوکاین سطوح بر تمرین با همراه 2 کوترنسپورتر

 .شودمی پیشنهاد آینده مطالعات در دیگر تمرینی هایروش از

 

  گیریتیجهن
 تمرین مداخله هفته 12 که داد نشان حاضر پژوهش نتایج

 سطوح دارمعنی کاهش موجب کاناگلیفلوزین با همراه یبیترک

 و FGF-21 ،4-آنژیوپویتین و 3-نیتیوپویآنژ) هانیوکهپات

HFREP-1) هاییافته براساس شد. دو نوع دیابتی مردان در 

 مداخله احتمالاً که شودمی گیرینتیجه چنین حاضر پژوهش

 به هانیهپاتوک کاهش با تواندمی کاناگلیفلوزین با همراه تمرین

 بنابراین، کند. کمک دو نوع ابتید از ناشی اختلالات درمان

به تواندمی کاناگلیفلوزین با همراه یبیترک تمرین یمداخله

 مورددو  نوع ابتید به مبتلا افراد برای غیردارویی درمان عنوان

 گیرد. قرار توجه
 

 سپاسگزاری
 اسلامی آزاد دانشگاه در اخلاق یکمیته ییدأت با تحقیق این

 انجام IR.IAU.M.R.EC1398.020 شماره با مرودشت واحد

 حاضر تحقیق انجام در که افرادی یکلیه از وسیلهبدین شد.
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  (3 )شماره 20 دوره ؛1399. بهمن و اسفند ايران متابوليسم و ديابت مجله

 

 و تشکر صمیمانه تحقیق، هایآزمودنی ویژهبه ندداشت همکاری

 شود.می قدردانی
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ABSTRACT 

 

Background: The hepatokines are now considered potential targets for the treatment of type 2 diabetes 

disorders. The aim of this study was to investigate the effect of 12 weeks combined training with 

Canagliflozin on some hepatokines in type 2 diabetic men. 

Methods: In this quasi-experimental study, 44 men with type 2 diabetes (Mean age 33.2 ± 4.5 years, body 

mass index 27.3±3.0) from Tehran city in 2019 were randomly divided into four groups (n=11) of control, 

drug, exercise and exercise-drug groups. Combined training was performed 3 sessions per week, 45 minutes 

for 12 weeks. Subjects were given 200 mg of canagliflozin for 12 weeks. Blood samples and anthropometric 

characteristics were obtained before and 24 hours after the intervention at 12-hour fasting. Data were 

analyzed using two-way ANOVA with repeated measures, t-test and Bonferroni post hoc test at P<0.05. 

Results: The results showed that 12 weeks of exercise with Canagliflozin intervention significantly reduced 

angiopoietin-3 and angiopoietin-4, FGF-21 and HFREP-1 levels in type 2 diabetic men (P=0.001). Also, 

after the intervention of exercise with Canagliflozin, levels of angiopoietin-3, angiopoietin-4, FGF-21, and 

HFREP-1 were significantly lower than the pre-test (P<0.001). 
Conclusion: According to the results of research, it is possible that intervention of exercise with 

Canagliflozin can help treat of disorders due to type 2 diabetes by reducing hepatokines. 
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