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      چكيده

 
سفات آدنوزين با شده فعال كيناز پروتئينزمينه و هدف:  سگر يك) AMPK( مونوف  هاي بيماري در رناهنجا بيان با انرژي ح

انجام هدف از  .اندداده نشــان را ورزش از ناشــي مزاياي پذيريبرگشــت كمي مطالعات حال، اين با .اســت ديابت جمله از مختلف
   .بود هاي ديابتيرت ي درقلب AMPKتاثير يك دوره بي تمريني به دنبال تمرينات هوازي و  تعيين حاضر تحقيق
تايي  8تصادفي در شش گروه  طوربهگرم  220±20با وزن  ياهفته 10سر رت نر ويستار  48براي انجام اين تحقيق  :كار روش

ميلي گرم الوكسان به ازاي  90تقسيم شدند. يك گروه به عنوان كنترل سالم در نظر گرفته شد و بقيه رت ها با استفاده از تك دوز 
ي تداومي و رينات هوازگروه تميك گروه به عنوان ديابت كنترل در نظر گرفته شــد. و بقه رت ها در دو وزن بدن ديابتي شــدند. 

شدند. پس از  سيم  شدت باالا تق شدند. و بقه رت 12تناوبي  صف رت هاي هر گروه قرباني  هفته پس از  2ها نيز  هفته تمرينات ن
) متر بر دقيقه 26الي  18( جلسه در هفته با افزايش تدريجي سرعت 5براي  تداومي تمرين هوازي برنامه بي تمريني قرباني شدند. 

شامل  شدت بالاتمرين تناوبي برنامه . دقيقه) انجام گرفت 55الي  10و زمان ( سه  5نيز  ي در هفته در قالب دويدن ادقيقه 30جل
تحليل آماري از آزمون  وبه منظور تجزيه بود.  تناوببين هر  ياقهيدق 2و اســـتراحت فعال  ياقهيدقكيروي تردميل با تكرارهاي 
  ه شد.) در نظر گرفتP ≥ 05/0وكي استفاده شد و سطح معني داري (و آزمون تعقيبي ت تحليل واريانس يك طرفه

شان داد  :هاافتهي شد  AMPK ژن بيان القاي ديابت موجب كاهشنتايج ن سالم  سبت به گروه كنترل  ، )P > 001/0(قلبي ن
شان داد كه پس از  سبت اي در گروه ه قلبي AMPK ژن هفته تمرين افزايش معني داري در بيان 12همچنين نتايج ن تمرين ن
همچنين ). P < 05/0() ولي تفاوت معني داري بين دو گروه تمرين مشاهده نشد P > 001/0به گروه كنترل ديابت مشاهده شد (

رين مشاهده شد و قلبي نسبت به گروه هاي تم AMPK ژن بي تمريني كاهش جزئي در بيانهفته  2نتايج نشان داد كه پس از 
  ). P < 05/0( رات معني دار نبودلي اين تغيي

جه تايج مي :گيرينتي به ن جه  يان ژن با تو با ب نات ورزش  كه تمري فت  ظت قلبي در  AMPKتوان گ فا جب ح رابر بمو
   ماند.هفته پس از بي تمريني نيز همچنان باقي مي 2شود و اين اثر كارديوميوپاتي ديابتي مي
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Abstract   
 
Background & Aims: Diabetes mellitus is one of the most common chronic diseases in the world 
(1). Diabetes and hyperglycemia caused by diabetes lead to disorders in various organs such as 
lungs, heart, muscles, kidneys, etc. (9, 10). One of the main complications of diabetes is diabetic 
cardiomyopathy; Diabetic cardiomyopathy is the result of diabetes-induced changes in the structure 
and function of the heart. Diabetic cardiomyopathy occurs as a result of impaired glucose and lipid 
metabolism associated with diabetes, which leads to increased oxidative stress and activation of 
multiple inflammatory pathways that mediate cellular and extracellular damage, pathological 
remodeling of the heart, and diastolic and systolic dysfunction. Preclinical studies in animal models 
of diabetes have identified several intracellular pathways involved in the pathogenesis of diabetic 
cardiomyopathy and potential cardioprotective strategies for disease prevention and treatment, 
including anti-fibrotic agents, anti-inflammatory agents, and antioxidants (11). Cellular energy 
homeostasis is a fundamental process that governs the overall health of the cell and is critical for 
cell survival. Central to this is the control of ATP production and utilization, which is regulated by 
a myriad of enzymatic reactions controlling cellular metabolism (12). Adenosine monophosphate-
activated protein kinase (AMPK) is an energy sensor with aberrant expression in various diseases, 
including diabetes (12). There is considerable evidence that AMPK is reduced in cardiac tissues of 
animals and humans with type 2 diabetes or metabolic syndrome compared with non-diabetic 
controls, and that AMPK stimulation (physiological or pharmacological) can ameliorate diabetes-
related cardiovascular complications (14). Considering the role of AMPK in energy metabolism in 
the heart, as well as the effects of diabetes and exercise on the gene and protein expression of this 
energy sensor, measuring the changes of this gene can improve our knowledge about the effect of 
different adaptations caused by different exercises, as well as the effect of lack of exercise. With the 
aim of investigating the effect of maintaining these adaptations after training (22, 23). However, so 
far, no research has been done that specifically compares the effect of two common training 
methods, continuous and intermittent training, followed by no training on cardiac AMPK gene 
expression in diabetic rats, which shows the necessity of the current research. According to the 
mentioned information, the present study was conducted with the aim of comparing the effect of a 
detraining period followed by aerobic and HIIT exercises on cardiac AMPK gene expression in 
alloxan-treated diabetic rats. 
Methods: In this experimental research, 48 male Wistar rats (age: 10-weeks; weigh: 220±20 grams) 
were randomly divided into six groups (n=8). One group was considered as a healthy control and 
the rest of the rats were made diabetic using a single dose of 90 mg/kg of alloxan. One group was 
considered as diabetic control; and the rats were divided into two groups of high-intensity interval 
training (HIIT) and continuous moderate aerobic training (MICT). After 12 weeks of training, half 
of the rats in each group were sacrificed; and the rats were sacrificed after 2 weeks of no training. 
MICT program was performed for 5 sessions per week with a gradual increase in speed (18-26 
m/min) and time (10-55 minutes). HIIT program also included 5 30-minute sessions per week in the 
form of running on a treadmill with one-minute repetitions and 2-minute active rest between each 
interval. For statistical analysis, one-way analysis of variance and Tukey's post hoc test were used 
and the significance level (P ≤ 0.05) was considered. 
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Results: The results showed that the induction of diabetes decreased the cardiac AMPK gene 
expression compared to the healthy control group (P < 0.001), also the results showed that after 12 
weeks of training, there was a significant increase in the cardiac AMPK gene expression in the 
training groups compared to the control group. Diabetes control was observed (P < 0.001), but no 
significant difference was observed between the two exercise groups (P > 0.05). Also, the results 
showed that after 2 weeks of non-training, there was a slight decrease in cardiac AMPK gene 
expression compared to the training groups, and these changes were not significant (P > 0.05). 
Conclution: The results of the present study showed that induction of diabetes with alloxan 
decreased cardiac AMPK gene expression, which was related to hyperglycemia caused by induction 
of diabetes with alloxan injection. Previous research has also shown that a single dose of alloxan 
injection with 90 mg/kg body weight of rats induces diabetes (24-26). According to the findings of 
the present study, 12 weeks of continuous aerobic exercise and HIIT both significantly increased 
cardiac AMPK gene expression in diabetic rats, but no significant difference was observed between 
the two types of exercise. Based on the research conducted in animal models, exercise increases 
cardiac AMPK values, which are consistent with the results of the present study (30, 31). However, 
comparing the effects of continuous and HIIT exercises, the results of these two studies were 
different from our findings; In their research comparing the effect of moderate intensity continuous 
training and HIIT training on AMPK of skeletal and cardiac muscle, Wen et al. reported that the 
effects of HIIT training on increasing oxidative capacity and AMPK are more obvious (30); The 
results of Su et al.'s research showed better effects of continuous training on AMPK and PGC-1α 
gene expression in the HIIT group than continuous aerobic training (30). As shown in various animal 
models and patient studies, physical exercise is known to be cardioprotective and can partially 
compensate for cardiac damage. At the cellular level, exercise counteracts heart disease-related 
changes in these cellular pathways and can improve heart function (32). AMPK activation leads to 
the regulation of metabolism, protein transport, transcription factors and/or activators, kinases, and 
other enzymes and non-enzymatic proteins. AMPK increases substrate uptake and utilization in the 
heart, enhances mitochondrial biogenesis, and modulates the activity of specific proteins and 
transcription factors to exert cardioprotective functions (33). Therefore, exercise training can 
moderate the effects of diabetes on the heart by increasing cardiac AMPK. AMPK also plays an 
important role in reducing oxidative stress, regulating autophagy and anti-apoptosis of 
cardiomyocytes (29, 34). Exercise activates signaling molecules and transcriptional networks to 
promote physiological adaptations such as mitochondrial biogenesis (35). It has been reported that 
after swimming exercises in rats, the levels of activated AMPK showed a decrease in cardiac fibrosis 
due to the inhibition of NADPH oxidase (36). This finding has been confirmed as decreased AMPK 
activity by beta-adrenergic activation exacerbates cardiac fibrosis (37). These changes are important 
because exercise activates AMPK and thus may be able to inhibit pathological hypertrophy and 
cardiac fibrosis (38). Other findings of our research showed that 2 weeks of detraining after exercise 
decreased AMPK in both exercise groups, but this decrease was not statistically significant. In line 
with the findings of the current research, Cao et al also reported in their research that after the 
training period, a significant increase in AMPK level was observed, but after stopping training for 
10 days, the AMPK level started to decrease, but the changes were not significant 40). Based on the 
results, it can be said that any two methods of continuous aerobic exercise and HIIT increase the 
expression of the AMPK gene; Also, after two weeks ofdetraining, cardiac AMPK gene expression 
is still high in diabetic rats. However, more research is needed to investigate the longer-term effects 
of non-exercise on AMPK gene expression and mechanisms related to non-exercise on diabetic 
cardiomyopathy. 
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    و همكاران يآباد دولتمعصومه                  

  مقدمه
 در مزمن هايبيماري ترينشايع از يكي شيرين ديابت
(هم  ديابتانواع  بروز جهان، سراسر در .)1( است جهان

ـــرعت به )2و هم ديابت نوع  1ديابت نوع   حال در س
ـــت افزايش ـــورهاي در ويژه به و اس  و كم درآمد با كش
 و )4-2(است  شده تبديل جامعه چالش يك به متوسط

 قرار تاثير تحت جهان ســـراســـر در را نفر ميليون 537
ماران جمعيت .)5( دهدمي بت به مبتلا بي يا  طور به د

 جهاني بهداشت سازمان و است افزايش حال در مستمر
 سال تا و نفر ميليون 643 به 2030 سال تا دارد انتظار
ـــود مبتلا نفر ميليون 783 به 2045 در  ديابت .)5( ش

ـــت متابوليكي واقع يك اختلال  در به علت نقص كه اس
شح سولين، تر  آن نتيجه و شده هردو يا و آن كردعمل ان

ــمييه ــم در اختلال با اههمر پرگليس ــت  متابوليس درش
ـــت ها و ريز مغذيمغذي  طولاني عوارض. )6 ،1(ها اس
بت مدت يا م د پاتي، لشـــا پاتي، رتينو پاتي نفرو  و نرو

ـــد مي عروقي -قلبي هاي بيماري خطر افزايش  كه باش
شكلات ستگاه  و ديابت به مبتلا فرد براي را فراواني م  د
  .)8 ،7( آوردمي همراه به جامعه بهداشتي

ــي از ديابت منجر به بروز  ــمي ناش ديابت و هيپرگليس
ه، قلب، عضلات، ف از جمله ريهاي مختلاختلال در ارگان

ـــود ها و ... ميكليه ـــلي )10 ،9(ش . يكي از عوارض اص
يابتي اســـت؛  پاتي د كارديوميو بت  يا پاتيد  كارديوميو

ـــي تغييرات نتيجه ديابتي ـــاختار در ديابت از ناش  و س
ـــت قلب ردلكعم پاتي .اس يابتي كارديوميو  نتيجه در د

سم در اختلال  رخ ديابت با مرتبط ليپيد و گلوكز متابولي
سترس افزايش به منجر كه دهد مي سيداتيو ا  فعال و اك

سيرهاي شدن سطه كه شود مي متعددي التهابي م  وا
 قلب، پاتولوژيك بازسازي سلولي، خارج و سلولي آسيب

ــت عملكرد اختلال و ــتو و وليكدياس ــيس ــت ليكس  .اس
عات طال بت، حيواني هايمدل در باليني پيش م يا  د

هاي ـــير ـــلولي درون مس عددي س  پاتوژنز در كه را مت
ستراتژي و دارند نقش ديابتي كارديوميوپاتي  بالقوه هايا

ـــگيري براي قلب از محافظت  از بيماري، درمان و پيش
ـــد عوامل جمله ـــد عوامل فيبروتيك، ض  و التهابي ض
  .)11(اند كرده شناسايي را هاكسيداناآنتي

 بر كه است اساسي فرآيند يك سلولي انرژي هموستاز
 بسيار سلول بقاي براي و است حاكم سلول كلي سلامت

ـــت مهم ـــتفاده و توليد كنترل امر اين . مركزاس  از اس

ATP هاي واكنش از شماري بي تعداد توسط كه است 
 .شود مي تنظيم سلولي متابوليسم كننده كنترل آنزيمي

ــيت، در ــده ليدتو ATP كارديوميوس ــم از ش  كاتابوليس
 حفظ جمله از متعددي سلولي فرآيندهاي براي سوبسترا

ستاز  پروتئين، گردش و سنتز سلول، ترميم يوني، همو
ضي عملكرد و ها اندامك گردش ستفاده انقبا  .شود مي ا

 در اختلال با عروقي قلبي بيماري موارد، از بســـياري در
ـــت همراه قلبي انرژي ـــيگنال بنابراين و اس  كه اييهس

سيرهاي سم در درگير م  كنند،مي تنظيم را قلب متابولي
ست ممكن شد دارويي براي ايبالقوه اهداف ا  براي كه با
 شـــده طراحي عروقي قلبي هايبيماري درمان به كمك
 يك  AMP با شــده فعال كيناز پروتئين .)12(  .اســت

 از مختلف هاي بيماري در ناهنجار بيان با انرژي حســگر
ست ديابت و عروقي قلبي هاي بيماري سرطان، جمله  .ا

AMPK ــلولي انرژي حســگر يك  مي گرفته نظر در س
 و α، β شامل فرد به منحصر واحد زير سه داراي و شود

γ دهي ســـيگنال تنظيم .اســـت AMPK ديلعت براي 
ستاز ست حياتي ها سلول در همو  داراي AMPKα .ا

حد زير دو ــــت؛ α2 و α1 عنوان به وا همچنين  اس
AMPKβ جملــه از واحــد زير دو داراي β1 و β2l 

ست  ،γ1 شامل واحد زير سه نيز داراي AMPKγ  .ا
γ2 و γ3 بيان .است AMPK انواع و است بافت خاص 
 بر توانند مي اســترس، مثال عنوان به عوامل، از لفيمخت

ــيــان ــيــر AMPK ب ــأث ــد ت ــگــذارن  ،PRKA1/2 .ب
PRKAB1/2 و PRKAG1/2/3 هســـتند هايي ژن 

 AMPK .)13(هستند  AMPK رمزگذاري به قادر كه
ـــم در تنظيم مهمي نقش تابوليس فا قلبي م ند  مي اي ك

شان كه دارد وجود توجهي قابل شواهد .)12(  دهدمي ن
AMPK مبتلا هايانسان و حيوانات قلبي هايبافت در 

 گروه با مقايســه در متابوليك ســندرم يا 2 نوع ديابت به
بدمي كاهش ديابتي غير كنترل  AMPK تحريك و يا

ندمي) دارويي يا فيزيولوژيكي(  عروقي قلبي عوارض توا
  .)14(بخشد  دبهبو را ديابت با مرتبط

طاف يك پذيريانع تابول نايي م باق به توا  مؤثر انط
ــم ــاس بر متابوليس ــترس در اس  به مواد نياز و بودن دس

ـــودگفته مي مغذي ـــتاز حفظ براي كه ش  در هومئوس
 در و محدوديت يا كالري حد از دريافت بيش هايزمان
هاي جســـماني) (مانند فعاليت انرژي به نياز حالت طول

ست  ضروري ست . )15(ا شان داده ا شين ن مطالعات پي
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شيكه تم سيت موجب افزايش رينات ورز سا  محيطي ح
سولين به سيون افزايش با كه شود؛ مي ان  چربي، اكسيدا

 و پلاسما، گلوكز كاهش متابوليك، پذيري انعطاف بهبود
. )16 ،15 ،10(است  همراه انسولين به حساسيت بهبود

به همين دليل به عنوان يكي از اركان اصـــلي در درمان 
صوص ديابت ديابت ست  2نوع  بخ شده ا  .)17(معرفي 

ترين روش هــاي تمرينــات هوازي يكي از كم هزينــه
ست تمريني  كه براي كنترل قند خون و عوارض ديابت ا

 ييتوانا فرد كه . فعاليتي)17 ،10(پيشــنهاد مي شــود 
 باشد داشته طولاني زمان مدت براي را فعاليت اين جامنا
 سيستم طريق از هافعاليت اين در غالب انرژي سيستم و

سيداتيو شد، هوازي يا اك  شودمي گفته هوازي فعاليت با
توان تمرينات ، ميهاهاي تمريني موشدر پروتكل. )18(

هاي مختلف تداومي يا تناوبي با شدت هوازي را به شكل
در مقايســه بين اثر دو . )20 ،19(هاي مختلف اجرا كرد 
هاي مختلف تحقيقات زيادي انجام نوع تمرين با شـــدت

سه اثر تمرينات هوازي تداومي و  ست كه به مقاي شده ا
بالا  ـــدت  ناوبي ش نات ت ند پرداختهتمري  . تمرين)21(ا

حساسيت  كه شود مي هايي سازگاري به منجر ورزشي
كند  مي تنظيم مختلف هاي مكانيســم با به انســولين را

 شــود، مي قطع ورزشــي تمرين كه زماني اما .)17 ،10(
 ســطح به دارد تمايل عوامل مرتبط با هومئوســتاز انرژي

   .)23 ،22(بازگردد  اوليه
ـــم انرژي در  AMPKبا توجه به نقش  در متابوليس

لب و همچني يان ژن و ق نات بر ب بت و تمري يا ن اثرات د
ين ژن ئين اين حسگر انرژي، اندازه گيري تغييرات اپروت

ـــوص  اثر مي توانــد براي ارتقــاي دانش مــا در خص
نات مختلف و  ـــي از تمري ناش هاي مختلف  گاري ســـاز

ــي اثر مدت زمان همچنين اثر بي تمريني با هدف  بررس
ختيار ما نگهداشــت اين ســازگاري ها پس از تمرين در ا

ه با اين حال تاكنون تحقيقي كه ب .)23 ،22(قرار دهد 
يج تمرينات طور خاص به مقايسه اثر دو شيوه تمريني را

بال آن  به دن ناوبي و  يان ژن بيتداومي و ت  تمريني بر ب
AMPK هاي ديابتي انجام نشــده اســت قلبي در موش

  دهد.كه ضرورت تحقيق حاضر را نشان مي
ــر با هدف ــده تحقيق حاض  با توجه به مطالب گفته ش

 هوازي تمرينات دنبال به تمرينيبي دوره يك مقايسه اثر

يان بر HIIT و هاي  در قلبي AMPK ژن ب مدل رت 
  ديابتي شده با آلوكسان اجرا شد.

  
  روش كار

پس آزمون انجام طرح با تحقيق تجربي حاضــر كه  در
سن از بين رت شد؛ ستار با  و در هفته  8هاي نر نژاد وي

م كــه در مــركــز گــر 250-150ي وزنــي مــحــدوده
 سر 60 تعداغد ،شدنديمانستيتوپاستور تهران نگهداري 

ــــدخريــداررت  و بــه مركز پرورش حيوانــات  ي ش
شكي تهران جهت  شگاه علوم پز شگاهي دان  منتقلآزماي

ها در آزمايشـــگاه شـــد. بعد از ده روز از قرار گرفتن رت
سازگاري با محيط جديد، از بين   سر 48ه، رت هاجهت 

ـــده و بطور رت نر انتخا ـــادفي در ب ش  -1 گروه 6تص
بت،  – 2، كنترل ســــالم يا هوازي تمرين  -3كنترل د
بي تمريني  -5، ديابت HIIT تمرين -4، تداومي ديابت

عد از تمرين هوازي بت تداومي ب يا بي  -6، هوازي د
  .قرار گرفتندديابتي  HIIT تمريني بعد از 

ــگاه رت ــرايط دمايي ها در آزمايش درجه  18-22با ش
ــانتي ــخص برنامهگراد و تحت يك س ــاعت  12ي مش س

روع روشــنايي از ســاعت تاريكي  كه شــ 12روشــنايي و 
شروع تا 9ساعت  ساعت صبح و  انجام  21ريكي طبق 

ست جهت القاء ديابت  .قرار گرفتند ،شد  ازلازم به ذكر ا
ـــنها بر كيلوگرم وزن رت گرميليم 90 پس از  آلوكاس

صورت زي سالين به  ر جلدي در دو محل، حل كردن در 
استفاده  ) و شكم( بين ران زير مفصل كتف و بالاي لگن

شت  پس شد. سان قند  72از گذ ساعت از تزريق آلوك
ستگاه گلوكومتر خون رت سط د شد تا ريگاندازهها تو ي 

  .)26-24( ها اطمينان حاصل شوداز ديابتي شدن رت
 5هفته به تعداد  12مدت برنامه تمريني هوازي براي 

 26الي  18ســه در هفته با افزايش تدريجي ســرعت (جل
مان ( قه) و ز لب  55الي  10متر بر دقي قا قه) در  دقي

برنامه  .روي تردميل انجام گرفت هوازي تداومي دويدن
جلســـه  5هفته به تعداد  12مدت  بهنيز  HIITتمرين 

يدقيقه 30 قالب دويدن روي تردم با اي در هفته در  ل 
ستراحت فعال اقهيدقكتكرارهاي ي ي بين اقهيدق 2ي و ا

نات در دو گروه تمرين هر تكرار بود . پس از دوره تمري
ـــدهفته  2تمريني به مدت دوره بي . در نظر گررفته ش
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    و همكاران يآباد دولتمعصومه                  

هار گروه اول موش عت ب 48هاي چ عد از آخرين ســـا
ـــه تمرين و موش  يك روز پس ازگروه دوم  2هاي جلس

مام دوره بي باني و مرينيتات ند و  قر ـــريح شــــد تش
بيان ژن آمدن  به دستآزمايشگاهي براي  ليوتحلهيتجز

AMPK  انجام شد. بيان ژن از طريق روش قلبيRT-
Real time PCR  ندازه ـــد. ريگا مار ي ش تا از آ هاي ن

ـــيفي (ميانگين و  ـــتنباطي توص انحراف معيار) آمار اس
، اهشــاپيروويلك جهت بررســي طبيعي بودن توزيع داده

تحليل واريانس يك طرفه و تعقيبي توكي جهت مقايسه 
ـــطح معنيگروه  افزارنرم و )P ≥ 05/0(داري ها در س

  استفاده شد.  26نسخه  SPSSآماري 
  

  هايافته
ــاپيروويلك نشــان داد كه داده هاي ب ه نتايج آزمون ش

). P < 05/0باشــند (دســت آمده داراي توزيع نرمال مي
تايج آزمون لو جانسهمچنين ن حاكي از وجود ت  ن نيز 

يانس به P < 05/0(هاي تحقيق بود ها بين گروهوار  .(
 AMPKهمين منظور براي مقايسه بين گروهي سطح 

با  . از آزمون تحليل واريانس يك طررفه اســـتفاده شـــد
ـــت  آمده از آزمون تحليل واريانس توجه به نتايج به دس

يان ژن  فاوت معني داري در ب فه ت  AMPKيك طر

ــت (ر گروهي دقلب ). P > 001/0هاي تحقيق وجود داش
ـــطح معني داري براي يافتن محل  با توجه به وجود س

ــد ــتفاده ش كه نتايج  اختلاف از آزمون تعقيبي توكي اس
  ارايه شده است. 1آن در جدول 

  
  بحث

ـــان داد كه القاي ديابت با  ـــر نش نتايج تحقيق حاض
قلبي شد كه  AMPKآلوكسان موجب كاهش بيان ژن 

ط با هيپرگليسمي ناشي از القاي ديابت با تزريق در ارتبا
 القاي توانايي كه علت ناي به آلوكســـان آلوكســـان بود.

شي حيوانات در معمول طور به دارد را ديابت  مورد آزماي
 β هاي سلول بر خاصي اثرات زيرا گيرد،مي قرار استفاده
ــنتز مهار به منجر كه دارد پانكراس ــولين-پرو بيوس  انس

 به ديابت القاي براي نياز مورد آلوكســان زدو. شــودمي
شي حيوانات صرف وهنح آنها، گونه و آزماي ضعيت و م  و
 مختلف درجات با شـــيرين ديابت. دارد بســـتگي تغذيه

. شــود ايجاد آلوكســان دوزهاي تغيير با تواندمي شــدت
ــان زا ديابت دوز محدوده ــخيص باريك كاملاً آلوكس  تش

 ممكن سبك حد زا بيش مصرف حتي و است شده داده
 بسياري شدن تلف باعث و باشد سمي كلي طور به است

تحقيقات قبلي نيز نشان داده اند  .)24(شود  حيوانات از

 
  قلبي AMPK ژن بيانقيبي توكي جهت تعيين محل تفاوت براي نتايج آزمون تع -1جدول 

 P-value گروه گروه
  * 001/0  ديابتي كنترل كنترل سالم

 94/0  ديابتي هوازيتمرين
 97/0  ديابتي شديد تناوبيتمرين

 93/0  ديابتي هوازي بي تمريني
 88/0  ديابتي شديد تناوبيبي تمريني

 * 001/0  ديابتي هوازيتمرين كنترل ديابتي
 * 001/0  ديابتي شديد تناوبيتمرين

 * 001/0  تيابدي هوازي بي تمريني
 * 001/0  ديابتي شديد تناوبيبي تمريني

 97/0  ديابتي شديد تناوبيتمرين تمرين هوازي ديابتي
  1  ديابتي هوازي بي تمريني
  1  ديابتي شديد تناوبيبي تمريني

  1  ديابتي هوازي بي تمريني تيتمرين تناوبي شديد دياب
  99/0  ديابتي شديد تناوبيبي تمريني

  1  ديابتي شديد تناوبيبي تمريني هوازي ديابتيريني تمبي
 )P> 05/0ي (معنادارنشان دهنده سطح *
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ـــان با تزريق  بر گرم ميلي 90 كه تزريق تك دوز آلوكس
شود  رت وزن كيلوگرم -24(ها موجب القاي ديابت مي 

 بتاي هاي ولســـل براي انتخابي طور به آلوكســـان. )26
 گلوكز آنالوگ عنوان به ترجيحاً زيرا است سمي پانكراس

ـــلول در تا هايس بدمي تجمع ب  عمل اين، بر علاوه .يا
ـــيك ـــيتوتوكس ـــان س  هايگونه توليد با عمدتاً آلوكس

ـــيژن ـــودمي انجام) ROS( فعال اكس ـــان .ش  و آلوكس
 يك ايجاد براي ديالوريك، اســـيد آن، احياي محصـــول

شكيل با ردوكس چرخه سيد، هايراديكال ت  كه سوپراك
سيد به  و دهندمي شكل تغيير) 2O2H( هيدروژن پراك

 توســط پذيرترواكنش بســيار هيدروكســيل هايراديكال
 علاوه .است شده اشاره شوند،مي تشكيل فنتون واكنش

 نهايت در سيتوزولي كلسيم غلظت شديد افزايش اين، بر
 مي پانكراس جزاير بتا هاي ســلول ســريع تخريب باعث
 كه اندداده نشان مطالعات از ايفزاينده تعداد .)27(شود 

ـــمي جاد در هيپرگليس پاتي اي يابتي كارديوميو  نقش د
 هايســيگنال ســري يك ايجاد باعث كه دارد، اســاســي

 كارديوميوسيت آپوپتوز به منجر كه شودمي دستيپايين
 اين از حمايت در .)28( شــودمي قلب عملكرد اختلال و

ـــلول مرگ ديدگاه، ـــي قلبي هاي س  در ديابت از ناش
 .اســت شــده مشــاهده ديابتي حيوانات و ديابتي بيماران

 گرفتن قرارهي و همكاران در تحقيقشان نشان دادند كه 
ـــلول  كاهش باعث بالا گلوكز معرض در H9c2 هايس
ــو مي AMPK فعاليت ــد كه با نتايج ما همس ــد ش باش

)29(.   
ساس يافته ضر، بر ا هفته تمرينات  12هاي پژوهش حا

، هر دو باعث افزايش HIITصــورت تداومي و هوازي به 
شد، قلبي در رت AMPKمعنادار بيان ژن  هاي ديابتي 

شد.  شاهده ن بر اما تفاوت معناداري بين دو نوع تمرين م
اساس تحقيقات انجام شده در مدلهاي حيواني، تمرينات 

قلبي مي شــود  AMPKش مقاديرورزشــي موجب افزاي
. با )31 ،30(كه با نتايج تحقيق حاضـــر همخواني دارند 

ـــه اثر ت ـــيوه تداومي و اين حال در مقايس مرينات به ش
HIIT   تايج ما ن هاي  ته  ياف با  فاوت اين دو تحقيق  مت

ون و همكاران در تحقيقشان به مقايسه اثر تمرينات ؛ بود
 AMPKبر  HIITتداومي با شدت متوسط و تمرينات 

سكلتي و قلبي، گزارش كردند كه اثرات تمرينات  عضله ا

HIIT   بر افزايش ظرفيت اكسيداتيو وAMPK ارزتر ب
نتايج تحقيق ســـو و همكاران نيز نشـــان ؛ )30(اســـت 

 AMPK دهنده اثرات بهتر تمرينات تداومي بر بيان ژن
نسبت به تمرينات تداومي  HIITدر گروه  PGC-1α و

. علت احتمالي تفاوت در نتايج ممكن )30(  هوازي بود
فا خاطر ت به  هاي تمريني و اســــت  كل  وت در پروت

هاي آزمايشگاهي در دو تحقيق همچنين تفاوت در نمونه
 اين دو تحقيق كه ازباشــد چون در تحقيق ما بر خلاف 

ستفاده كردرت سالم ا شده ما از رت ند،هاي  هاي ديابتي 
  با الوكسان استفاده كرديم. 

 مطالعات و مختلف حيواني هاي مدل در كه همانطور
 عنوان به بدني ورزش اســـت، شـــده داده نشـــان بيمار

 حدي تا تواندمي و اســت شــده شــناخته قلب محافظ
 با ورزش ســلولي ســطح در .كند جبران را قلبي آســيب
 سلولي مسيرهاي اين در قلبي بيماري با مرتبط تغييرات
ــد  بهبود را قلب عملكرد تواند مي و كند مي مقابله بخش

سم، تنظيم به منجر AMPK سازيفعال .)32(  متابولي
 ها،كنندهفعال يا/و رونويســي فاكتورهاي پروتئين، انتقال

ها ناز  غيرآنزيمي هايپروتئين و هاآنزيم ســــاير و كي
ستفاده و سوبسترا جذب AMPK .شودمي  را قلب در ا

 دهد، مي افزايش را ميتوكندري بيوژنز دهد، مي افزايش
ــي فاكتورهاي و خاص يها پروتئين فعاليت و  را رونويس

مال براي حافظتي عملكرد اع لب م يل ق عد ند  مي ت ك
با افزايش  .)33( ند  ـــي مي توا نات ورزش نابراين تمري ب

AMPK  .ند عديل ك لب را ت بت بر ق يا قلبي عوارض د
AMPK ـــترس كاهش در مهمي نقش همچنين  اس

يو، ت يم اكســـيــدا ظ ن توفــاژي ت ــــد و ا توز ض پ پو  آ
ـــيت  هايمولكول ورزش،. )34 ،29( دارد هاكارديوميوس

 تا كندمي فعال را رونويســي شــبكه و دهندهســيگنال
ـــازگاري  را ميتوكندري بيوژنز مانند فيزيولوژيكي هايس

پس از تمرينات گزارش شده است كه  .)35( كند تقويت
 كاهش با شده فعال AMPK سطوح هاشنا در موش

سيداز NADPH مهار دليل به را لبيق فيبروز شان اك  ن
 AMPK فعاليت كاهش عنوان به يافته اين .)36( دادند

ـــط ـــازي فعال توس  را قلبي فيبروز كه آدرنرژيك بتا س
ــديد ــده تأييد كند مي تش ــت ش تغييرات  اين .)37( اس

 در و كند مي فعال را AMPK ورزش زيرا اهميت دارد
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 فيبروز و پاتولوژيك هيپرتروفي بتواند است ممكن نتيجه
   .)38(كند  مهار را قلبي

كه  ـــان داد  ما نش هاي تحقيق  ته  ياف ته  2ديگر  هف
كاهش تمريني پس بي جب  ـــي مو نات ورزش از تمري

AMPK  ــد، اما اين كاهش به در هر دو گروه تمرين ش
تمريني نيز، تفاوت لحاظ آماري معنادار نبود. در مورد بي

تمريني هوازي تداومي بي  AMPKمعنادار بين مقادير
 با انسولين به مقاومت وجود نداشت. HIITتمريني و بي

مل يك خطر عوا تابول  تمرين و اســــت مرتبط قلبي م
شي شد  بهبود را گلوكز جذب تواند مي ورز  .)39, 6(بخ

شت كمي مطالعات حال، اين با شي مزاياي پذيريبرگ  نا
ــان را ورزش از ــو با يافته هاي تحقيق  .اندداده نش همس

شان گزارش كردند  ضر، كائو و همكاران نيز در تحقيق حا
ـــطح  كه پس از دوره تمرين افزايش معني داري در س

AMPK  شد ولي پس از قطع تمرين به مدت شاهده  م
ـــطح  10 ب AMPKروز س ـــروع  كاهش كرد ولي ش ه 

. در تحقيق حاضـــر بي )40(تغييرات آن معني دار نبود 
ـــاب زمان يك  2تمريني به مدت  هفته بود كه با احتس

روز پس از آخرين جلسه بي تمريني اختلاف بين تحقيق 
ـــد.  5ما و تحقيق كائو  لهنن و همكاران نيز روز مي باش

ـــخ-زمــان اثرات در تحقيقي ـــي تمرين پــاس  و ورزش
قل محتواي بر را تمرينيبي  ،)GLUT4( 4 گلوكز نا

سيرهاي سته م سولين به واب ستقل و ان سولين از م  در ان
ضلاني هايبافت شار با هايموش قلب ع  به خود خون ف
ـــي خود ـــخ در .كردند بررس ـــي، تمرين به پاس  ورزش

ـــولين به مقاومت در بهبودهايي  محتواي افزايشو  انس
GLUT4 ،p-IRS-1   شت وجودقلبي سخ به  .دا در پا

  .)41(يافت  كاهش  p-IRS-1و  GLUT4بي تمريني 
  

  گيرينتيجه
ـــان داد ـــر نش كه القاي ديابت با  نتايج تحقيق حاض

ـــان موجب كاهش   AMPKبيان ژن  AMPKآلوكس
يابتي مي دقلبي مي شود كه در ارتباط با كارديوميوپاتي 

باشد. با اين حال مداخلات تمريني توانست كاهش بيان 
ـــي از ديابت را تعديل كند؛ با  AMPKژن  قلبي ناش

به  جه  يت تو ـــيم انرژي و  AMPKاهم تابوليس در م
ـــلامت قلبي، افزايش بيان ژن  در قلب مي  AMPKس

شان دهنده  سلامت قلبي  نقشتواند ن ورزش در بازيابي 
پاتي ديابتي باشــد. همچنين وبا كاهش عوارض كارديومي

نتايج تحقيق ما نشان داد كه پس از دو هفته بي تمريني 
يان ژن  در هر دو گروه  AMPK كاهش جزئي در ب

تمرين پس از قطع تمرينات ديده شـــد ولي اين كاهش 
معني دار نبود؛ همچنين تفــاوت معني داري بين دو 

هاي تمرين مختلف مشاهده نشد. بر اساس گروه با روش
نات هوازي تايج مين ـــيوه تمري كه هر دوش فت  توان گ

شابه  HIITتداومي و   صورت م  ش بيانوجب افزايمبه 
ـــود؛ همچنين پس از  AMPK ژن دوهفتــه مي ش
قلبي در  AMPK همچنــان بيــان ژن  تمرينيبي
ـــت. با اين حال نياز به تحقيقات رت هاي ديابتي بالاس

 ي بر  بياننتمريتر بيبيشتري براي بررسي اثرات طولاني
 با بي تمريني برهاي مرتبط و مكانيســـم AMPK  ژن

   باشد.كارديوميوپاتي ديابتي مي
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