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 مقاله پژوهشی

های التهابی و ارتباط آن تمرین استقامتی و مصرف امپاگلیفلوزین بر شاخصهفته  6ثیر أت

 های نر دیابتیبا ساختار و عملکرد قلب رت

 4و3افشین نظری، 2، فرزانه چهل چراغی1، محمد فتحی1افتخار محمدی

 
 

 چکیده

 

های التهابی و ارتباط آنها دف از پژوهش حاضر بررسی تأثیر هشت هفته تمرین استقامتی و مصرف امپاگلیفلوزین بر شاخصه مقدمه:

 است.های نر دیابتی با ساختار و عملکرد قلب در رت

ین سالم، کنترل دیابتی، دیابتی+امپاگلیفلوزین، دیابتی+تمرصورت تصادفی به پنج گروه کنترل سر موش نر نژاد ویستار به 40: هاروش

عملکرد  بیهوش و ،ها پس از انجام پروتکل تمرینی و دریافت دارواگلیفلوزین تقسیم شدند. گروهاستقامتی و دیابتی+تمرین استقامتی+امپ

 شد. بررسیطرفه و همبستگی پیرسون های آماری آنوای یکبا آزمون TGF-βو  TNF-αهای قلبی و شاخص

 TNF-α(، =P 008/0(، حجم پایان سیستولی بطن چپ )=P 011/0دار در ضخامت پایان سیستولی بطن چپ )تفاوت معنی: یافته ها

(014/0 P=و ) TGF-β (001/0 P=بین گ )داری بین ارتباط منفی معنی های پژوهش مشاهده شد.روهTGF-β  با وزن بدن، درصد کوتاه

سطوح گلوکز، ضخامت پایان سیستولی بطن چپ و حجم پایان سیستولی  دار باو ارتباط مثبت معنی شدن الیاف قلب و کسر تزریقی

 (. ≥05/0Pمشاهده شد )با کسر تزریقی  TGF-βداری بین علاوه، ارتباط منفی معنیهنشان داد. ببطن چپ 

موجب بهبود وضعیت التهابی، ساختار و عملکرد بافت  ثیر مضاعف امپاگلیفلوزینأخارج از ت تمرین هوازیرسد نظر میبهگیري: نتیجه

 شود.می قلب دیابتی

 

 تمرین هوازی، امپاگلیفلوزین، التهاب، قلب، دیابتواژگان کلیدي: 
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 ...هایشاخص بر امپاگليفلوزين مصرف و استقامتی تمرين هفته 6 تأثير: فتحی و همکاران

 مقدمه

های غیر واگیر با اختلالات سوخت و عنوان یک بیماریدیابت به

عنوان یکی رونده همراه است. دیابت همچنین بهسازی مزمن و پیش

، . دیابت[1]رود شمار میومیر در جهان بهترین عوامل مرگاز مهم

های ها از جمله بیماریعامل خطر عمده برای سایر بیمارییک 

های عصبی، بینایی، و غیره شناخته ریعروقی، کبد چرب، بیما-قلبی

های بیماری به . براساس آمار موجود احتمال ابتلا[2، 3]شود می

ن سالم اقلبی و عروقی در بیماران دیابتی سه برابر بیشتر از همتای

ترین عروقی یکی از مهم-های قلبی. از طرفی بیماری[4]خود است 

. براساس [5، 6] استمیر در بین بیماران مبتلا به دیابت ودلایل مرگ

میر بیماران دیابت ودرصد مرگ 65دود آمار و اطلاعات موجود ح

دهد . نتایج نشان میاستعروقی -های قلبیدلیل بیمارینوع دو به

مغزی و خطر مرگ بر اثر  یخطر بروز نارسایی قلبی و خطر سکته

برابر بیشتر از همتایان  5تا  2بیماری عروق کرونر در بیماران دیابتی 

با  طور معمولبه دونوع . ابتلا به دیابت [7، 8] استسالم خود 

هایپرتروفی بطن چپ، اختلال در عملکرد دیاستولی بطن چپ 

 1همراه با افزایش ماتریس خارج سلولی و کاهش تراکم مویرگی

عنوان یک عامل مستقل باعث ایجاد تغییر . دیابت به[9]همراه است 

های ها و سلولهای قلب، از جمله فیبروبلاستع سلولدر انوا

شود. این تغییرات نامطلوب منجر به فیبروز قلبی، اندوتلیال می

. در حقیقت، [10]شود آپوپتوز قلب و هیپرتروفی مرضی میوکارد می

 یدر بیماران مبتلا به دیابت شکل منحصر به فردی از نارسایی قلب

شود نامیده می 2کاردیومیوپاتی دیابتی در اصطلاحکه  شودمیایجاد 

ا )ب معنای وجود ساختار غیرطبیعی میوکارد. کاردیومیوپاتی به[11]

شود( و افزایش هیپرتروفی، آپوپتوز و فیبروز قلب مشخص می

زمان فشار خون، عملکرد غیرطبیعی میوکارد بدون حضور هم

 . [10] استقلب  یبیماری عروق کرونر و بیماری دریچه

. است دوهای دیابت نوع التهاب مزمن سیستمیک یکی از ویژگی

ها و عوامل التهابی متعدد در است که سایتوکاینمشخص شده 

یابد. در این بین، افزایش سطوح بیماران دیابتی به شدت افزایش می

در دیابت در سطح سلولی  (α-TNF) 3عامل نکروز تومور آلفا

                                                           
1 capillary rarefaction 
2 Diabetic cardiomyopathy 
3 Tumor Necrosis Factor Alpha 

ی های سرینی در گیرندهموجب تحریک فسفوریلاسیون دنباله

 بر مقاومت به انسولین تاثیر می طور مستقیمبهشود و انسولینی می

مشخص شده است که فاکتور تبدیل رشد . همچنین، [12]گذارد 

خارج سلولی در نمونه یعنوان یک تنظیم کنندهبه( β-TGF) 4بتا

علاوه بر این، مشخص شده است  .[13]های دیابتی افزایش می یابد 

در دیابت با افزایش شدید خطر سندرم حاد  TNF-αکه افزایش 

میوکارد، انفارکتوس میوکارد، میوکاردیت، کاردیومیوپاتی و نارسایی 

های دیابتی نیز با در نمونه TGF-β. [14]احتقانی قلب همراه است 

قلب و  یافزایش تشکیل بافت فیبروزی در میوکارد، سفتی عضله

 .[15]اختلال در عملکرد دیاستول همراه بوده است 

های قلبی فعالیت ورزشی منظم خطر بروز آسیباما از طرف مقابل، 

دلیل بیماری عروق کند، وقایع ایسکمیک کشنده را بهرا محدود می

کند و از ، عملکرد قلب را حفظ می[16]دهد کرونر کاهش می

. مشخص شده [17]کند وپتوز و فیبروز میوکارد جلوگیری میآپ

است که تمرین ورزشی با شدت متوسط و بالا باعث افزایش وزن 

ه. ب[18]شود ر موش میقلب و نسبت وزن قلب به وزن بدن د

دنبال های حیوانی بهعلاوه، هایپرتروفی مفید بطن چپ در نمونه

. [19، 20]تمرین ورزشی در مطالعات مختلف گزارش شده است 

 TGF-βو  TNF-α [12]همچنین، فعالیت ورزشی از طریق کاهش 

تواند از طریق بهبود وضعیت التهابی موجب کنترل و بهبود می [21]

قند  یداروهای کاهنده. [22]شود دیابت عوارض قلبی ناشی از 

توانند از پیشرفت نارسایی قلبی در بیماران دیابتی خون نیز می

 25-گلوکز-سدیم یهای انتقال دهنده. مهارکننده[5]جلوگیری کنند 

(SGLT2 ،)بسیار انتخابی  ییک مهار کنندهکه ( )امپاگلیفلوزین

میر و بستری شدن برای نارسایی قلبی در وخطر مرگ واست 

. امپاگلیفلوزین منجر به [23، 24]بیماران دیابتی را کاهش داده است 

دفع سدیم، ادرار اسمزی، کاهش حجم پلاسما و کاهش فشار خون 

که  اندمطالعات نشان داده .[25] شودو سفتی شریانی می

های امپاگلیفلوزین قادر به تنظیم سطح بالای گلوکز در موش

تواند آپوپتوز کاردیومیوسیت را کاردیومیوپاتی دیابتی است و می

. از دیگر مزایای [26]کاهش دهد و عملکرد میوکارد را بهبود بخشد 

4 Transforming growth factor beta 
5 Sodium-dependent glucose cotransporters-2 
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  (1 )شماره 22 دوره ؛1401. فروردين و ارديبهشت ايران متابوليسم و ديابت مجله

 

توان به کاهش بار بطن چپ، عروقی امپاگلیفلوزین نیز می-قلبی

کاهش فیبروز و التهاب قلب و بهبود تولید انرژی میوکارد اشاره کرد 

. همچنین، مشخص شده است که مصرف امپاگلیفلوزین [27]

-TNFموجب بهبود وضعیت فیبروز قلبی از طریق مهار سیگنالینگ 

α [28]  وTGF-β [29] شود. می 

ثیر أهای التهابی در دیابت و تشاخص بنابراین، با توجه به افزایش

لتهابی ضد ا اثراتالتهاب بر ساختار و عملکرد قلب و از طرف مقابل 

فعالیت ورزشی و امپاگلیفلوزین بر بیماری دیابت و کاردیومیوپاتی 

 ثیر تمرین استقامتی وأتهدف از پژوهش حاضر بررسی  ،دیابتی

تباط آن با ساختار های التهابی و ارمصرف امپاگلیفلوزین بر شاخص

 .استهای نر دیابتی و عملکرد قلب رت

 

 ها روش
تمرین استقامتی و داروی  یحاضر از نوع تجربی با مداخله یمطالعه

سر رت نر نژاد  40تعداد جهت اجرای پژوهش . استامپاگلیفلوزین 

هفته( از شرکت علم  10-8گرم، سن  09/253±92/12ویستار )وزن 

مدت دو هفته در شرایط خریداری گردید و به باوران آفتاب لرستان

 یگراد، چرخهسانتی یدرجه 22 ±2آزمایشگاهی )میانگین دمایی 

های چهار تایی، دسترسی ساعت، گروه 12:12تاریکی -روشنایی

داری حیوانات براساس . نگه[30]داری شدند آزاد به آب و غذا( نگه

اخلاق دانشگاه  یید شده توسط کمیتهأیاصول اخلاقی ت یکلیه

به شماره  و دارای کد اخلاق لرستان انجام پذیرفت

(LU.ECRA.2021.63)  استاز دانشگاه علوم پزشکی لرستان .

( گروه کنترل 1) تایی 8 گروه مساوی 5صورت تصادفی به ها بهرت

( 4، )دیابتی+امپاگلیفلوزین( گروه 3( گروه کنترل دیابتی، )2سالم )

( دیابتی+تمرین 5و ) گروه دیابتی+تمرین استقامتی

 استقامتی+امپاگلیفلوزین تقسیم شدند. 

مدت دو هفته و پس لقاء دیابت پس از اتمام پروتکل آشناسازی بها

 ساعت محرومیت از غذا با تزریق درون صفاقی محلول 12از 

گرم/ کیلوگرم انجام شد میلی 50به میزان ( STZ) استرپتوزوسین

 Easy  گیری قند خون توسط دستگاه گلوکومتر )مدل . اندازه[31]

Glucoهایی که انجام شد و رت اینفوپیا کره جنوبی( ساخت شرکت

عنوان گرم/ دسی لیتر بود، بهمیلی 300گلوکز سرم آنها بالاتر از 

های مصرف دارو امپاگلیفلوزین دیابتی در نظر گرفته شدند. در گروه

صورت گاواژ گرم/ کیلوگرم امپاگلیفلوزین بهمیلی 10روزانه 

تمرین  یبرنامه .[32]د مدت شش هفته خورانده شخوراکی و به

های تمرینی روی نوار گردان با شیب صفر استقامتی برای گروه

جلسه( با سرعت  30هفته ) 6مدت جلسه در هفته و به 5درجه برای 

متر در دقیقه  10دقیقه و با سرعت  10) به مدت  و مدت مشخص

متر در دقیقه در هر  18دقیقه و با سرعت  30در هفته اول، به مدت  

. برای [33]اجرا شد  1طبق جدول  جلسه تمرین در هفته ششم( 

تحریک حیوانات و دستیابی به حداکثر تلاش در طول تمرین از 

 یک برس نرم، بدون شوک الکتریکی استفاده شد. 

تمرین، با تزریق درون صفاقی  یساعت پس از آخرین جلسه 48

ها بیهوش شده درصد، رت 2درصد و زایلازین 10ترکیب کتامین

. ها انجام شد، و پس از بیهوشی کامل، اکوکاردیوگرافی از رت[30]

-GE-VIVIDمدل ) M-Modeدستگاه اکوکاردیوگرافی  این کار با

7, Version-5, USA مجهز به ترانس دیوسر )MHz10  و در نمای

. [34] های مورد نظر صورت گرفتگیریمحور بلند قلب اندازه

ثبت شد و نتایج نهایی به VHS videotapesتصاویر قلب توسط 

وسیله میانگین سه سیکل متفاوت عملکرد میوکارد محاسبه شد. 

 یی مختلف اکوکاردیوگرافی بر پایههاهای شاخصتعیین اندازه

پیشنهاد انجمن کاردیوگرافی آمریکا انجام گرفت. ضخامت پایان 

دیاستولی بطن چپ، ضخامت پایان سیستولی بطن چپ، حجم پایان 

دیاستولی بطن چپ، حجم پایان سیستولی بطن چپ، حجم ضربه

های عضلانی، کسر تزریقی، زمان کوتاه ای، درصد کوتاه شدن لیف

 گیری شد.بین بطنی اندازه یدن الیاف قلب و ضخامت دیوارهش

ها در گیـری خـونی انجام شد و پس از آن قلـب رتپس نمونـهس

عـروق از قلب وزن  یمجزا کـردن ریشـه بابیهوشی عمیق جدا و 

گیـری شد و با تقسـیم خالص قلب توسط ترازوی دیجیتال اندازه

ر وزن بدن،  اندکس قلبی محاسبه شد. در نهایت وزن خالص قلب بـ

داری شد و درصد نگه 10بافت قلب داخل ظرف محتوی فرمالین 

انتقال داده  80برای مطالعات مولکولی بافت قلب به فریزر منفی 

، بافت TGF-βو  TNF-αهای شدند. جهت سنجش سطوح پروتئین

 قلبی هموژنایز و سپس سانتریفیوژ شد. مایع سطحی از مواد ته نشین

جدا شده و با استفاده از کیت بوستر ساخت کشور چین 

(BOSTER ELISA kit, cat number: EK0526 )سطوح پروتئین
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 ...هایشاخص بر امپاگليفلوزين مصرف و استقامتی تمرين هفته 6 تأثير: فتحی و همکاران

گیری لیتر اندازهپیکوگرم/ میلی 1، با دقت TGF-βو  TNF-αهای 

 -ها از آزمون کولوموگروفبرای تعیین نرمال بودن داده شد.

ها از برابری واریانسویلک و برای بررسی  -اسمیرونوف و شایپرو

های بین گروهی از آزمون جهت مقایسه .آزمون لون استفاده شد

داری طرفه، استفاده شد. در صورت معنیآماری آنالیز واریانس یک

های از آزمون تعقیبی توکی جهت مقایسهآزمون آنوای یک راهه، 

جفتی استفاده شد. همچنین از آزمون همبستگی پیرسون جهت 

ا ها بها استفاده شد. تجزیه و تحلیل دادهاط بین شاخصبررسی ارتب

 Pad Prism Graph 9و   Spss 27افزارهای آماری استفاده از نرم

  در نظر گرفته شد. >05/0Pداری نیز انجام شد. سطح معنی

 

 ها یافته

نتایج  .ها برابر بودها نرمال و واریانستوزیع دادهدر این تحقیق، 

دار در تغییرات وزن بدن ی تفاوت معنیدهندهپژوهش حاضر نشان 

(. نتایج آزمون =001/0Pمختلف بود ) یهارت های دیابتی در گروه

های کنترل دار وزن بدن در گروهی کاهش معنیتعقیبی نشان دهنده

دیابتی، دیابت+امپاگلیفلوزین، دیابت+تمرین و دیابت+تمرین+ 

گروه کنترل سالم بود. (. نسبت به =P 001/0)همه،  امپاگلیفلوزین

های دیابتی در داری در تغییرات گلوکز رتهمچنین تفاوت معنی

(. نتایج آزمون تعقیبی =001/0Pمختلف مشاهده شد ) یهاگروه

های کنترل دار سطوح گلوکز در گروهنشان دهندی افزایش معنی

(، =002/0P(، دیابت+ امپاگلیفلوزین )=001/0Pدیابتی )

( و دیابت+تمرین+ امپاگلیفلوزین =001/0Pدیابت+تمرین )

(002/0P=نسبت به گروه کنترل سالم بود. همچنین کاهش معنی )

های دیابت+ امپاگلیفلوزین داری در سطوح گلوکز خون در گروه

(011/0P=( و دیابت+تمرین )011/0P= نسبت به گروه کنترل )

داری در وزن قلب گروهدیابتی مشاهده شد. همچنین، تفاوت معنی

(. نتایج آزمون تعقیبی نشان =023/0Pهای مختلف مشاهده شد )

داد وزن قلب در گروه کنترل دیابتی نسبت به گروه کنترل سالم به

علاوه نسبت وزن قلب به ه(. ب=022/0Pداری کمتر بود )طور معنی

داری نشان داد های مختلف تفاوت معنیوزن بدن در بین گروه

(040/0P=نتایج آزمون تعق .)دار ی افزایش معنییبی نشان دهنده

نسبت وزن قلب به وزن بدن در گروه دیابت+تمرین+ امپاگلیفلوزین 

 (.1 ( )جدول=047/0Pنسبت به گروه کنترل دیابتی بود )

 

 های پژوهشی تغييرات وزن بدن، گلوکز، وزن قلب و نسبت وزن قلب به وزن بدن گروهمقايسه-1جدول 

 دیابتی+امپاگلیفلوزین کنترل دیابتی کنترل سالم  متغییر
دیابتی+تمرین 

 استقامتی

دیابتی+تمرین 

 استقامتی+امپاگلیفلوزین

سطح 

 داریمعنی

وزن بدن 

 )گرم(

 13/252±09/70 12/258±44/00 9/248±88/70 12/255±73/20 16/250±45/87 پیش آزمون
001/0 

 15/225±75/00 19/259±60/50 پس آزمون
a 

53/60±18/211 

a 
63/80±23/226 

a 
82/40±16/215 

a 
گلوکز )میلی

گرم بر دسی

 لیتر(

 8/87±80/60 8/87±36/20 6/88±45/40 6/90±32/00 9/89±38/37 پیش آزمون

001/0 
 86/449±14/70 8/91±85/12 پس آزمون

b 
79/70±135/287 

b,c 
45/60±109/286 

b,c 
52/70±116/362 

b 

 0/0±15/77 0/1±10/06 قلب )گرم( وزن
a 

12/82±0/0 19/96±0/0 08/89±0/0 023/0 

 0/0±0005/0041 0/0±0003/0035 0/0±0003/0039 0/0±0005/0033 0/0±0004/0034 نسبت وزن قلب به وزن بدن
d 

۰۴۰/۰ 

ضخامت پایان دیاستولی بطن 

 متر(چپ )میلی
12/52±1/6 96/11±0/6 17/51±1/6 26/06±1/6 77/04±0/6 900/0 

 ادامه جدول در صفحه بعد

 
 ی قبلادامه جدول صفحه
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ضخامت پایان سیستولی بطن 

 متر(چپ )میلی
22/06±0/3 40/07±0/4 

b 
42/50±0/3 31/54±0/3 67/14±0/3 

e 
011/0 

حجم پایان دیاستولی بطن چپ 

 متر مکعب()میلی
18/46±89/224 91/034±65/193 60/72±88/224 04/83±102/192 19/32±50/186 897/0 

حجم پایان سیستولی بطن چپ 

 متر مکعب()میلی
25/15±6/37 42/87±16/73 

b 
90/72±14/51 42/00±11/53 57/32±20/41 

e 
008/0 

کوتاه شدن الیاف قلب 

 )درصد%(
27/80±9/51 69/52±8/32 03/50±15/44 57/48±12/39 91/82±15/46 191/0 

 199/0 17/74±09/82 12/67±74/59 19/72±31/38 11/59±64/15 8/81±12/22 کسر تزریقی )درصد%(

متر اي )میلیحجم ضربه

 مکعب(
06/31±90/187 89/15±60/119 90/99±90/172 86/82±107/139 72/99±59/144 719/0 

زمان کوتاه شدن الیاف قلب 

 )ثانیه(
011/097±0/0 019/115±0/0 010/105±0/0 022/095±0/0 014/118±0/0 122/0 

ي بین بطنی ضخامت دیواره

 متر()میلی
11/44±0/1 05/49±0/1 06/40±0/1 17/52±0/1 20/42±0/1 633/0 

aدار نسبت گروه کنترل سالم. : کاهش معنیbدار نسبت به گروه کنترل سالم. : افزایش معنیCدار نسبت به گروه کنترل دیابتی. : کاهش معنیdافزایش معنی :

 دار نسبت به گروه کنترل دیابتی: کاهش معنیeدار نسبت به گروه کنترل دیابتی. 

 

های تصویر برداری و اکوکاردیوگرافی قلب همچنین، برای شاخص

دار در ضخامت پایان سیستولی بطن ی تفاوت معنینشان دهنده

 نشان داد ضخامنت پایان (. نتایج آزمون تعقیبی=011/0Pچپ بود )

سیستولی بطن چپ در گروه کنترل دیابتی نسبت به کنترل سالم به 

(. از طرف مقابل ضخامت =012/0Pداری بالاتر بود )شکل معنی

پایان سیستولی بطن چپ در گروه دیابت+تمرین+امپاگلیفلوزین به 

(. =020/0Pداری کمتر از گروه کنترل دیابتی بود )شکل معنی

داری در حجم پایان سیستولی بطن چپ بین تفاوت معنیهمچنین 

(. نتایج آزمون تعقیبی =008/0Pهای پژوهش مشاهده شد )گروه

نشان داد حجم پایان سیستولی بطن چپ در گروه کنترل دیابتی 

(. از =006/0Pداری بالاتر بود )نسبت به کنترل سالم به شکل معنی

گروه  طرف مقابل حجم پایان سیستولی بطن چپ در

داری کمتر از گروه دیابت+تمرین+امپاگلیفلوزین به شکل معنی

داری در سایر شاخص(. تفاوت معنی=017/0Pکنترل دیابتی بود )

(، حجم =900/0Pها از جمله ضخامت پایان دیاستولی بطن چپ )

(، =719/0Pای )(، حجم ضربه=897/0Pپایان دیاستولی بطن چپ )

تزریقی (، کسر =P 191/0نی )های عضلادرصد کوتاه شدن لیف

(199/0 P=( زمان کوتاه شدن الیاف قلب ،)122/0 P= و ضخامت )

 (.1( مشاهده نشد )جدول =P 633/0دیواره بین بطنی )

-TNFدار در ی تفاوت معنیعلاوه نتایج آزمون آماری نشان دهندههب

α ( 014/0بودP= نتایج آزمون تعقیبی نشان داد .)TNF-α  در گروه

داری بالاتر بود کنترل دیابتی نسبت به کنترل سالم به شکل معنی

(043/0P= از طرف مقابل .)TNF-α  در گروه دیابت+تمرین

(048/0P=( و گروه دیابت+تمرین+امپاگلیفلوزین )009/0P= به )

داری کمتر از گروه کنترل دیابتی بود. همچنین، تفاوت شکل معنی

(. نتایج آزمون تعقیبی نشان داد =001/0P)بود  TGF-βدار در معنی

TGF-β ( 001/0در گروه کنترل دیابتیP= و گروه )

( نسبت به کنترل سالم به شکل =009/0Pدیابت+امپاگلیفلوزین )

در گروه دیابت+تمرین  TGF-βداری بالاتر بود. از طرف مقابل معنی

(015/0P=( و گروه دیابت+تمرین+امپاگلیفلوزین )010/0 P=به ) 

 .(1)شکل  داری کمتر از گروه کنترل دیابتی بودشکل معنی
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 ...هایشاخص بر امپاگليفلوزين مصرف و استقامتی تمرين هفته 6 تأثير: فتحی و همکاران

  
 هفته تمرين استقامتی و مصرف مکمل امپاگليفلوزين 6های پژوهش پس از گروه TGF-βو  TNF-αمقايسه تغييرات  -1شکل 

 

داری بین پیرسون ارتباط منفی معنینتایج آزمون همبستگی 

TGF-β با وزن بدن (643/0- , R=010/0 P=) درصد کوتاه ،

و کسر تزریقی  (=R=040/0 P , -535/0)شدن الیاف قلب 

(568/0- , R=027/0 P=و ارتباط مثبت معنی )سطوح  دار با

، ضخامت پایان سیستولی بطن (=R=010/0 P , 638/0) گلوکز

، حجم پایان سیستولی بطن چپ (=R=043/0 P , 529/0)چپ 

(529/0 , R=043/0 P=) ،علاوه، ارتباط منفی معنیهنشان داد. ب

( =R=036/0 P , -544/0)با کسر تزریقی  TGF-βداری بین 

داری مشاهده ها ارتباط معنیمشاهده شد. در مورد سایر شاخص

 (.2( )جدول ≤P 05/0نشد )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 TGF-βو  TNF-αهای عملکردی و ساختاری قلب با سطوح ارتباط بين شاخص -2جدول 

 TNF TGF-β شاخص

 =R-073/0 وزن بدن )گرم(
795/0P= 

643/0-R= 
*010/0P= 

 =259/0R لیتر(گرم بر دسیگلوکز )میلی
352/0P= 

638/0R= 
*010/0P= 

 =R-321/0 وزن قلب )گرم(
243/0P= 

473/0-R= 
075/0 P= 

 =R-245/0 نسبت وزن قلب به وزن بدن )درصد(
379/0P= 

110/0-R= 
697/0 P= 

 =366/0R متر(ضخامت پایان دیاستولی بطن چپ )میلی
179/0P= 

529/0R= 
*043/0P= 

 =R-204/0 متر(ضخامت پایان سیستولی بطن چپ )میلی
466/0P= 

065/0-R= 
817/0P= 

 =351/0R متر مکعب(پایان دیاستولی بطن چپ )میلیحجم 
200/0P= 

529/0R= 
*043/0P= 

 =R-512/0 متر مکعب(حجم پایان سیستولی بطن چپ )میلی
051/0P= 

535/0-R= 
*040/0P= 

 =R-544/0 کوتاه شدن الیاف قلب )درصد%(
*036/0P= 

568/0-R= 
*027/0P= 

 =R-295/0 کسر تزریقی )درصد%(
286/0P= 

201/0-R= 
473/0P= 

 =186/0R )میلی متر مکعب(اي ضربه حجم 
506/0P= 

228/0R= 
415/0P= 

 =268/0R زمان کوتاه شدن الیاف قلب )ثانیه(
335/0P= 

010/0-R= 
973/0P= 

 است. دار* ارتباط معنی
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 بحث
ف استقامتی و مصرثیر تمرین أهدف از پژوهش حاضر بررسی ت

های التهابی و ارتباط آن با ساختار و امپاگلیفلوزین بر شاخص

های نر دیابتی بود. نتایج پژوهش حاضر نشان عملکرد قلب رت

داد که القای دیابت موجب افزایش گلوکز خون و سطوح 

 دیابتی هایرتدر بافت قلبی  TGF-βو  TNF-αپروتئین های 

 تمرین ورزشی و ،طرف مقابل درنسبت به کنترل سالم بود. 

دو دار این تمرین ورزشی+امپاگلیفلوزین موجب کاهش معنی

گروه کنترل دیابتی شد. همچنین کاهش  اپروتئین در مقایسه ب

های دیابت+داری در سطوح گلوکز خون در گروهمعنی

امپاگلیفلوزین و دیابت+تمرین نسبت به گروه کنترل دیابتی 

های حاضر در مورد شاخص مشاهده شد. نتایج پژوهش

آناتومیکی و عملکردی قلب نیز نشان داد القای دیابت موجب 

دار ضخامت پایان سیستولی بطن چپ و حجم پایان افزایش معنی

سیستولی بطن چپ در مقایسه با کنترل سالم شد. در مقابل 

ترکیب تمرین ورزشی+مصرف امپاگلیفلوزین موجب کاهش 

عملکردی شد. نسبت وزن قلب به های دار در این شاخصمعنی

داری امپاگلیفلوزین به شکل معنیوزن بدن در گروه تمرین+

 افزایش داشت.

با  TGF-β داری بین حاضر همچنین ارتباط معنی ینتایج مطالعه

ضخامت پایان دیاستولی بطن چپ،  ،گلوکز خون، وزن بدن

حجم پایان سیستولی و دیاستولی بطن چپ و درصد کوتاه شدن 

تنها با درصد کوتاه شدن  TNF-αکه الیاف قلب نشان داد. درحالی

 داری نشان داد.الیاف قلبی ارتباط معنی

با توجه به جستجوی ما تا کنون تنها یک مطالعه اثرات ترکیبی 

را در  SGLT2 داروی امپاگلیفلوزین فعالیت ورزشی و مصرف

و  Lindenهای دیابتی مورد بررسی قرار داده است. نمونه

هفته تمرین ورزشی  12(، گزارش کردند که 2019همکاران )

گرم/کیلوگرم( موجب کاهش میلی 3) SGLT2همراه با مصرف 

وزن بدن و درصد چربی و گلوکز خون و افزایش انرژی مصرفی 

. نتایج این مطالعه با [35] شودزیر بیشینه می و توانایی فعالیت

چرا که در پژوهش حاضر هر چند  استپژوهش حاضر مخالف 

مصرف جداگانه امپاگلیفلوزین و تمرین هوازی موجب بهبود 

ثیر مضاعفی از ترکیب هر أبا این وجود ت ،سطوح قند خون شد

ترکیبی امپاگلیفلوزین و تمرین  اثراتدو مشاهده نشد. البته 

دار نسبت وزن هوازی در پژوهش حاضر موجب بهبود معنی

قلب به وزن بدن، ضخامت پایان سیستولی بطن چپ و حجم 

 پایان سیستولی بطن چپ شد.

عات لتمرین ورزشی و امپاگلیفلوزین به تنهایی در مطا اثراتاما 

مورد ارزیابی قرار گرفته است. موافق با نتایج پژوهش حاضر 

Azizzadeh ( نشان دادند که هر دو روش 1400و همکاران ،)

هفته موجب کاهش  8مدت تمرین هوازی تداومی و تناوبی به

با این  ،شوددیابتی می هایرتدر بافت قلبی  TNF-αدار معنی

 .[36] استاگزانتین مشاهده نکردندثیر مضاعفی از مکمل أوجود ت

هفته  8(، نشان دادند که 2019و همکاران ) Soltanianهمچنین 

قلبی در  TNF-αدار بیان ژن کاهش معنیتمرین مقاومتی موجب 

از طرف مقابل . [37]های دیابتی همراه بوده استموش

Safarzadeh ( بیان کردند 2012و همکاران ،) هفته تمرین  4که

های دیابتی موش TNF-αداری بر سطوح ثیر معنیأمقاومتی ت

و  Safarzadehرسد علت تناقض در نتایج نظر می. به[12]ندارد 

هفته باشد.  4همکاران، طول مدت پروتکل ورزش یعنی 

و همکاران  Roozbayaniهمچنین موافق با نتایج پژوهش حاضر 

هفته تمرین تداومی هوازی نسبت  5گزارش کردند که  (2016)

بافت  TGF-βدار به تمرین تناوبی شدید موجب کاهش معنی

و همکاران  Goodarzi. [38]شود دیابتی میهای رتقلبی 

(، نیز نشان دادند که هشت هفته تمرین هوازی و مقاومتی 1399)

 سالمند هایرتدر  TGF-βدار هر دو موجب کاهش معنی

(، نشان 1397. علاوه بر این، گلباشی و همکاران )[39]می شود  

دار بی شدید موجب کاهش معنیهفته تمرین تناو 8دادند که 

TGF-β در پژوهش [40]شود همراه با بهبود عملکرد قلبی می .

داری در بهبود معنی TGF-βحاضر نیز علاوه بر کاهش سطوح 

 های عملکردی قلب مشاهده شد.شاخص

ثیر معنیأپژوهش حاضر تدر مورد مصرف امپاگلیفلوزین در 

که مصرف  اندمطالعات، نشان دادهداری مشاهده نشد. 

امپاگلیفلوزین موجب بهبود وضعیت فیبروز قلبی از طریق مهار 

در مطالعات شود. می TGF-β [29]و  TNF-α [28]سیگنالینگ 

مورد  [41]گرم میلی 25تا  [35]گرم میلی 3مختلف دوزهایی بین 
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مثبت گزارش شده  اثراتموارد  یبررسی قرار گرفته و در همه

رسد نظر می. بههستنداست که با نتایج پژوهش حاضر مخالف 

 ثیرگذار برأمصرف از موارد ت یهم دوز مصرف و هم طول دوره

میلی 3ای مشخص شده است که نتایج باشد. در مطالعه

مثبتی بر  اثراتهفته  12مدت گرم/کیلوگرم امپاگلیفلوزین به

عوامل خطر کاردیومیوپاتی دیابتی )وزن بدن و درصد چربی و 

ثیر أرو عدم تین. از ا[35]گلوکز خون و انرژی مصرفی( دارد 

تر مصرف کوتاه یتواند دورهدار در پژوهش حاضر میمعنی

دیگری اثرات  یامپاگلیفلوزین باشد. از طرف دیگر در مطالعه

گرم گرم/کیلومیلی 25مثبت امپاگلیفلوزین در دوز بالا یعنی 

دار در ثیر معنیأبه همین ترتیب عدم ت [41]مشاهده شده است 

گرم/کیلوگرم میلی 10تر یعنی ینیتواند دوز پاپژوهش حاضر می

داری از فعالیت ثیر معنیأطور کلی در پژوهش حاضر ما تباشد. به

ورزشی و ترکیب فعالیت ورزشی با امپاگلیفلوزین بر سطح 

در  TGF-βو  TNF-αهای های، پروتئینشاخصگلوکز خون، 

های ساختاری و عملکردی قلب مشاهده بافت قلب و شاخص

با  TGF-βو  TNF-αداری بین کردیم. همچنین، ارتباط معنی

-TGFهای ساختاری و عملکردی مشاهده کردیم که در شاخص

β تر بود.برجسته 

ه نیزمدیابت با التهاب مزمن سیستمیک همراه است. در این 

ها و عوامل سایتوکاین ،دیابت یمشخص شده است که در نتیجه

در  TNF-αالتهابی افزایش خواهند یافت. در این بین، افزایش 

عنوان یک شاخص التهابی در سطح سلولی موجب دیابت به

ی انسولینی های سرینی در گیرندهتحریک فسفوریلاسیون دنباله

گذارد یثیر مأبه انسولین تبر مقاومت  طور مستقیمبهشود و می

[12] .TGF-β عنوان یک تنظیم در مطالعات مختلف به نیز

های دیابتی شناخته شده است که خارج سلولی در نمونه یکننده

لبی و ق یافزایش آن با افزایش فیبروز بافتی در بافت عضله

 ،. از سوی دیگر[13، 42]کاردیومیوپاتی قلبی ارتباط دارد 

عروقی  -های قلبیفعالیت ورزشی خطر بروز بیماریمداخلات 

ناشی از بیماری عروق کرونر  یاز جمله، وقایع ایسکمیک کشنده

کند و از ، عملکرد قلب را حفظ می[16]دهد را کاهش می

. دلایل و [17]کند آپوپتوز و فیبروز میوکارد جلوگیری می

یابتی پاتی دوثیر ورزش بر کاردیومیأهای متعددی برای تسازکِار

توان بیان کرد. مشخص شده است که تمرین ورزشی با را می

ن قلب و نسبت وزن قلب شدت متوسط و بالا باعث افزایش وز

حاضر نیز  یمطالعه درکه  [18]شود به وزن بدن در موش می

این تغییرات قابل توجه بود. همچنین، هایپرتروفی مفید بطن 

دنبال تمرین ورزشی در مطالعات های حیوانی بهچپ در نمونه

حاضر نیز  یر مطالعهو د [19، 20]مختلف گزارش شده است 

تغییرات ساختاری و عملکردی در بطن چپ مورد بررسی قرار 

مثبت فعالیت ورزشی مشاهده شد. همچنین،  اثراتگرفت که 

 TGF-β [21]و  TNF-α [12]فعالیت ورزشی از طریق کاهش 

تواند از طریق بهبود وضعیت التهابی و از طرف دیگر از طریق می

 ،[33] آنتی اکسیدانی و آپوپتوزی بافت قلببهبود وضعیت 

 دیابت عوارض قلبی ناشی ازموجب کنترل و بهبود عوارض 

های . بنابراین در پژوهش حاضر بهبود شاخص[22]شود می

تواند در نتیجه هر سه التهابی، عملکردی و ساختاری قلب می

مطرح شده ایجاد شده باشد. از طرف دیگر در مطالعات سازکِار 

قند خون از  یداروهای کاهندهپیشین مشخص شده است که 

. [5]نارسایی قلبی در بیماران دیابتی جلوگیری کنند 

امپاگلیفلوزین، یک مهار کننده بسیار انتخابی است که در 

میر و بستری شدن برای وخوبی خطر مرگمطالعات گذشته به

. [23، 24]نارسایی قلبی در بیماران دیابتی را کاهش داده است 

امپاگلیفلوزین از طریق دفع سدیم، ادرار اسمزی، کاهش حجم 

تواند موجب پلاسما و کاهش فشار خون و سفتی شریانی می

 بهبود عملکرد قلب کاهش قند خون، کاهش التهاب و آپوپتوز و

ترامپاگلیفلوزین موجب تنظیم سطوح گلوکز در  .[25] شود

کاردیومیوپاتی دیابتی شده و آپوپتوز کاردیومیوسیت را  های

. علاوه بر [26]بخشد کاهش داده و عملکرد میوکارد را بهبود می

این، امپاگلیفلوزین موجب کاهش بار بطن چپ، کاهش فیبروز 

با  .[27]شود ید انرژی میوکارد میو التهاب قلب و بهبود تول

ثیر قابل توجهی أت، این موارد در پژوهش حاضر یتوجه به کلیه

با توجه به نتایج پژوهش  از مصرف امپاگلیفلوزین مشاهده نشد.

رسد تمرین هوازی موجب بهبود وضعیت نظر میحاضر به

شود. های دیابتی میالتهابی، عملکردی و ساختاری قلب در نمونه

فعالیت  و ثیر مضاعفی از مصرف امپاگلیفلوزینأدر این زمینه ت

مشاهده نشد. بنابراین با توجه به تناقض در نتایج  ورزشی
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  (1 )شماره 22 دوره ؛1401. فروردين و ارديبهشت ايران متابوليسم و ديابت مجله

 

شود مطالعات پژوهش حاضر با مطالعات گذشته توصیه می

های یلوگرم و دورهک/گرممیلی 10دیگری با دوز های بالاتر از 

 تر مورد استفاده قرار گیرد.طولانی مدت
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ABSTRACT 
 

Background: The aim of this study was to evaluate the effect of eight weeks of endurance training and 

Empagliflozin consumption on inflammatory markers and their relationship with heart structure and function 

of diabetic male Rats. 

Methods: 40 male Wistar rats were randomly divided into five groups: healthy control, diabetic control, 

diabetic + empagliflozin, diabetic + endurance training and diabetic + endurance training + empagliflozin. The 

groups were anesthetized and their cardiac function and TNF-α and TGF-β indices were evaluated by one-way 

ANOVA and Pearson correlation tests after performing the training protocol and receiving medication. 

Results: There were significant differences in left ventricular end systolic thickness (P = 0.011), left ventricular 

end systolic volume (P = 0.008), TNF-α (P = 0.014) and TGF-β (P = 0.001) was observed between the research 

groups. Also, there was a significant negative relationship between TGF-β with body weight, heart fiber 

shortening percentage and injection fraction and a significant positive relationship with glucose levels, left 

ventricular end systolic thickness and left ventricular end systolic volume. In addition, a significant negative 

correlation was observed between TGF-β and the injection fraction (P≤0.05). 

Conclusion: Aerobic exercise seems to improve the inflammatory status, structure and function of diabetic 

heart tissue beyond the dual effect of Empagliflozin. 
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