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 پژوهشی مقاله 

موش قلب وژنزینژآ بر شدید یتناوب و متوسط یتداوم نیتمر هفته هشت اثر یمقایسه

 ستاریو نژاد دیابتی نر یها
 3کریمی پوران ،2گائینی عباسعلی ،1یزدانی فرامرز ،1شهیدی فرشته

 

 چکیده
 

 در قلب خون جریان ءاحیا سازوکار ترینمهم یوژنزآنژ و است دیابتی بیماران میر و مرگ عامل اولین دیابتی کاردیومیوپاتی مقدمه:

 بر شدید یتناوب و متوسط یتداوم نیتمر هفته هشت ریثأت مقایسه حاضر، یمطالعه از هدف است. پاتولوژیک و فیزیولوژیک شرایط
 است. ستاریو نژاد دیابتی نر یهاموش قلب وژنزینژآ

 تداومی تمرین + دیابتی تمرین، بدون دیابتی تمرین، بدون سالم گروه 4 در یتصادف صورتبه ویستار نژاد رت سر 32 تعداد ها:روش

 براساس رینتم شدت و شد سازی یکسان مصرفی کالری نظر از تمرین نوع دو گرفتند. قرار شدید تناوبی تمرین + دیابتی و متوسط
 (2TIMP) آنژیوژنیک آنتی و (1TGFβ ,2MMP ,VEGF) پروآنژیوژنیک عوامل گردید. تعیین هفته در روز 5 و مصرفی اکسیژن حداکثر

 در درگیر هایپروتئین سنتز میزان ارزیابی برای شد. برداشت تمرینی جلسه آخرین از ساعت 48 از بعد رت قلب چپ بطن بافت از
اندازه مکرر هایگیریاندازه با یکراهه واریانس تحلیل آماری روش با هاداده .شد استفاده بلات وسترن روش از آنژیوژنیکی مسیر
 .(>05/0P) شد گیری

 آنتی عامل ولی داشت افزایش داریمعنی طوربه ,1TGFβ ,2MMP VEGF پروآنژیوژنیک عوامل سطح که داد نشان نتایج :هایافته

 تناوبی و تداومی ینیتمر گروه دو هر در مصرفی اکسیژن حداکثر سطح آن بر علاوه (.>05/0P) یافت کاهش 2TIMP آنژیوژنیک

  .(P=000/0) داد نشان داریمعنی افزایش

 قلب بافت در آنژیوژنیکیآنتی عامل کاهش و آنژیوژنیکی فاکتورهای افزایش سبب شدید تناوبی و متوسط تداومی تمرین :گیرینتیجه

 .است یدیابت قلب از ناشی میر و مرگ میزان کاهش برای مناسبی راهکاری که شودمی دیابتی ویستار نژاد هایرت

 

  شدید تناوبی تمرین ،متوسط تداومی تمرین قلب،ی عضله دیابت، آنژیوژنز، :کلیدی واژگان
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 مقدمه 

 خون قند دلیلبه که است متابولیکی اختلال یک دو نوع دیابت
 وجودبه انسولین به مقاومت و انسولین ناکافی ترشح اثر در بالا
 انسولین به ومتمقا دوم، نوع دیابت شیوع اصلی عامل .آیدمی

 عملکردبه محیطی هایبافت پاسخ کاهش سبب که است
 شده شناخته خطر عوامل از دیابت [.1] شودمی انسولین
 مرگ موجب تواندمی که است عروقی قلبی هایبیماری

به تواندمی دیابت عروقی عوارض گردد، ناتوانی یا زودرس
ریبیما ایجاد بهمنجر که باشد. ماکروواسکولر و میکرو صورت

 و مرکزی عروق در (1دیابتی )میکروآنژیوپاتی عروقی های
 بین از باعث و شودمی قلب مانند حیاتی هایاندام در محیطی

شکل معنی به2 آنژیوژنز [.2] خواهدشد خون جریان رفتن
 احیاء برای که است قبلی هایمویرگ از جدید مویرگ گیری
 است ایچیدهپی فرایند آنژیوژنز است، حیاتی بافت خون جریان

آنتی و آنژیوژنیکپرو فاکتورهای شدن فراهم مستلزم که
 به را زمینه عوامل این بین تعادل و است مختلف آنژیوژنیک

 نظر از دیابت [.3] بردمی پیش زاییرگ مهار یا زاییرگ سوی
 سبب طرف یک از یعنی است متناقضی بیماری آنژیوژنزی

 ریتینوپاتی( فروپاتی،)ن چشم و کلیه در پاتولوژیک آنژیوژنز
 شودمی کرونر عروق در زاییرگ مهار سبب ،طرفی از ،شده

 به اتصال از پس آنژیوژنیک فاکتورهای آنژیوژنز یندآفر در [.4]
 موجب دارد قرار اندوتلیال هاىسلول روى که هایشانگیرنده

 هاىسلول فعالیت شروع با شوندمی هاسلول این شدن فعال
 فوق هاىسلول از متالوپروتئینازها از خاصى انواع اندوتلیال،

می تجزیه مذکور یمنطقه در را پایه غشای و شوندمی ترشح
 به اقدام اندوتلیال هاىسلول پایه، غشای هضم بعداز کنند.

 ماتریکسی خانواده [.5] نمایدمی تکثیر و مهاجرت
 دهستن پروتئولیتیکی فعالیت دارای هایآنزیم 3متالوپروتئینازها

 را هاسلول دارنده نگهی پایه بافت و سلولی خارج اتصالات که
 عملکرد بر توانندمی هاآنزیم این رو این از کنند.می هضم
 این تسریع و آنژیوژنز مختلف مراحل در اندوتلیال هایسلول

 ایعمده آنژیوژنیکی عوامل [.6] باشند ثیرگذارأت مراحل
 عروقی آندوتلیال رشد املع آنها میان از که اندشده شناسایی

                                                           
1 Diabetic microangiopathy 
2 Angiogenesis 
3 Matrix Metalloproteinase; MMP 

 آندوتلیال هایسلول مخصوص میتوژن ترینقوی عنوان به4
مهم از یکی عروقی آندوتلیال رشد عامل .است شده شناخته

 [.7] است زاییرگ اختصاصی هایکننده تنظیم ترین
 انباشت از ممانعت ها،رگ شُدن گشاد سبب VEGFپروتئین
 VEGF شود.یم آندوتلیالی یدیواره در هالکوسیت و هاپلاکت
 کند،می تحریک را اندوتلیال هایسلول تمایز و تکثیر

برنامه مرگ) 5آپوپتوز از دهد،می افزایش را عروقی نفوذپذیری
 و کرده جلوگیری اندوتلیال هایسلول (سلولی شده ریزی
 رشد عامل [.8] کندمی تنظیم را خونی هایرگ اتساع

 با کنش میان طریق از را خود یزیست عمل عروقی، آندوتلیال
 ،سلول پلاسمایی غشای در موجود کینازی تیروزین هایگیرنده

 پس هاگیرنده این .ندرسامی انجام به هدف هایسلول روی در
 و درآمده دایمر صورتبه خود، مخصوص لیگاند به اتصال از

 به منجر خود وضعیت این نهایت در که شوندمی اتوفسفریله
 فعالیت [.9] شودمی سلولی درون آبشاری عوقای ایجاد

 مناسب شدت با ورزشی تمرینات همچون یفیزیولوژیک
 ضایعات بردن بین از برای آنژیوژنز تحریک موجب تواندمی

 پایدار وضعیت حفظ منظوربه هابیماری از ناشی متابولیکی
ی عضله در مویرگی چگالی افزایش باعث و شود سلولی

 توانایی ورزشی هایفعالیت [.5] شود بیقلی عضله و اسکلتی
 وجودبه از ترتیب بدین تا دارند را آنژیوژنیکی عوامل تنظیم
 اما کنند، جلوگیری آترواسکلروز مانند پاتولوژیکی شرایط آمدن
 یشبکه یتوسعه یندفرآ شروع مولکولی سازوکار هنوز

 نشده شناخته خوبی به ورزشی تمرینات به پاسخ در مویرگی
 8 که نمودند گزارش (2018) همکاران و Valeska [.10] است
 و متوسط شدت دو با سواریدوچرخه تمرینی مداخله هفته

 حالت با مقایسه در آنژیوژنیکی عوامل افزایش باعث تناوبی
 6HIIT تمرینات که رسدمی نظربه چنین گردد.می استراحتی
 یانجر تعدیل و بهبود راستای در شدید( تناوبی )تمرینات

 مداوم )تمرینات 7MICT تمرینات از مؤثرتر بسیار کرونر خون
 تحقیق لذا، [.11] باشد دیابتی هایمُدل در متوسط( شدت با

 تأثیر با ارتباط در [7] متناقض هاییافته وجودبه باتوجه روپیش
 مطالعات وجود چنینهم و آنژیوژنیکی هایشاخص بر دیابت

                                                           
4 Vascular Endothelial Growth Factor; VEGF 
5 Apoptosis 
6 High Intensity Interval Training 
7 Moderate Intensity Continuous Training 
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 هفته هشت اثری مقایسه هدف با آن آثار با ارتباط در اندک 
موش قلب وژنزینژآ بر شدید یتناوب و متوسط یتداوم نیتمر
 .شد انجام ستاریو نژاد دیابتی نر یها
 

 هاروش
 طرح یک قالب در تجربی مطالعات نوع از حاضر تحقیق

 8 گروه چهار از استفاده با که بوده کنترل گروه با آزمونپس
 حیوانات با کاری نحوه مقررات براساس هاموش از سری

 سر 32 تعداد منظور، این برای شد. انجام آزمایشگاهی
 دسترس در روش به ویستار نژاد سفید نر صحرایی هایموش

 علوم دانشگاه آزمایشگاهی حیوانات پرورش و تکثیر مرکز از
 وزنیی همحدود در و ماه 3 حدود سن با تبریز پزشکی

 علوم دانشگاه حیوانی آزمایشگاه در و تهیه گرم 20±180
 با سازش حالت ایجاد منظوربه .شد دارینگه تبریز پزشکی
 فیزیولوژیایی، شرایط تغییر و استرس از جلوگیری محیط،
 هفته دو کم دست گذشت از پس مداخلات تمامی شرایط
 در (19:00 )ساعت شبانهی هچرخ آغاز و حیوانات استقرار

 در هاآزمودنی کهطوریبه .گردید انجام حیوانات آزمایشگاه
 عدد 4 تا 3 صورتبه حیواناتی ویژه آزمایشگاهی محیط
 قابلیت با شفاف کربناتپلی جنس از قفس هر در موش

 حیوانات تمامی دوره، این طی در .ندشد داده قرار کلاواُتو
 تهیه )پِلت حیوانی استاندارد غذای و آب به آزادانه صورتبه

 دو و ماه دو مدتبه اصفهان( سازانخوراک شرکت از شده
 صورتبه مصرفی غذای میزان این که ندداشت دسترسی هفته
 از غیر )به هانمونه سپس .گردید ثبت و گیریاندازه دقیق
 (تمرین بدون دیابتی و تمرین بدون سالم کنترل هایگروه

 روی فعالیتی هنحو با آشناییی هبرنام تحت روز 7 مدتبه
 نوارگردان شیب آشنایی،ی هدور طی تند.گرف قرار نوارگردان

 نیز تمرین مدت و دقیقه در متر 10-15 سرعت درصد، صفر
 از پس هاآزمودنی دوره، این پایان در بود. روز در دقیقه 10-5

 سری 8 گروه 4 از یکی در ساده تصادفی طوربه وزنی مطابقت
 هایموش دسته آن از تحقیق این در علاوه،به گرفتند. قرار

 برقراری بدون طبیعی شرایط در که دیگرد استفاده حراییص
 250 مساوی یا بالاتر آنها سرم گلوکز میزان داری،روزه حالت
 اخلاق یهکمیت در کار کلی فرآیند .بود لیتردسی در گرممیلی
 رسید. تصویب به تبریز پزشکی علوم دانشگاه حیوانات با کار

 و حراییص هایموش تیمار مراحل یکلیه درضمن،
 تحقیقات مرکز آزمایشگاه محل در نیز تجربی هایآزمایش

 گردید. انجام تبریز پزشکی علوم دانشگاه اعصاب علوم
 

  دیابت القاء روش
 القای برای آزمایشگاه، محیط با سازگاری هفته دو از پس

 و Srinivasan مطالعاتی گروه روش طبق ،دو نوع دیابت
 چربی، %58) پُرچرب غذای مصرف هفته دو (،2005) همکاران

 با و محققان توسط که کربوهیدرات( %17 و پروتئین 25%
 تزریق سپس و شد تهیه اصفهان سازانخوراک شرکت همکاری

 ،3آلدریچ سیگما )شرکت 2وسینتاسترپتوز سم 1صفاقی درون
 حل بدن وزن کیلوگرم در گرممیلی 35 دوز یک در آمریکا(

 ساعت 12 از بعد (=5/4PH) مولار 1/0 سیترات بافر در شده
 گروه برای [.12] گردید اعمال ایوهله تک صورتبه ناشتایی

 فیزیولوژیک سرم مقدار همان نیز تمرین( )بدون سالم کنترل
 از ناشی استرس و یکسان کاملاً شرایط ایجاد برای 4)سالین(

 روش از پس ساعت 48 شد. تزریق تمرینی هایگروه با تزریق
 حیوان دُمی ورید از خونی نمونه گلوکز زانمی کردن، دیابتی
 بررسی اکُسیداز وکزگل آنزیمی روش از استفاده با و آوریجمع

 هایموش عنوانبه لیتردسی در گرممیلی 250≥ گلوکز غلظت و
 به آزمودنی بدن دیابت نوع این )در دو نوع دیابتی صحرایی

 پاسخ در کاهش ولی کندمی تولید انسولین کافی میزان
 تحقیق وارد شود(می مشاهده انسولین به محیطی هایبافت
 و ابتدا در صحرایی هایموش وزن، لکنتر منظورهب .ندشد

 (002/0) دقت با دیجیتالی ترازوی توسط تحقیق انتهای
 حاضر تحقیق تمرینی گروه دو مرینیت روش شد. گیریاندازه

 آن در که بود (2015) همکاران و Kailu یهمطالع از برگرفته
 هاآزمودنی بود، یکسان تمرین نوع دو هر در تمرینی کالری
 و چهارشنبه شنبه،سه یکشنبه، )شنبه، هفته در روز 5 برای
 تناوبی تمرین یهبرنام یک در هفته 8 مدت برای شنبه(پنج

 فعالیت شروع و [13] کردند اجرا را متوسط تداومی و شدید
 نوارگردان ویر بر 10-13 ساعت یهمحدود در حیوانات

 از قبل .بود آزماتکنو شرکت حیوانی هوشمند الکترونیکی

                                                           
1 .Intraperitoneal Injection 

2. Streptozotocin 

3  Sigma-Aldrich 

4 Saline 
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 یهمحاسب برای واماندگی به رسیدن آزمون پروتکل، اجرای 
 سرعت که،طوریهب .[15] گرفت انجام هاموش سرعت بیشینه
 یکبار، دقیقه دو هر در و شروع دقیقه بر متر 10 با دویدن
 حالت به رسیدن زمان تا آن به دقیقه بر متر سه با معادل سرعتی

 عدم با نیز خستگی به رسیدن زمان شد. افزوده واماندگی
 شوک ایجاد باوجود نوارگردان روی دویدن در هاموش توانایی

 و (1 )جدول HIIT تمرین روش .شد مشخص الکتریکی
 همچنین، است. شده بیان (2)جدول متوسط تداومی تمرین

نمی شرکت فعالیتی یهبرنام گونههیچ در که سالم کنترل گروه
 تمرینی، هایگروه سایر با یکسان کاملاً شرایط ایجاد برای کرد،

 برای جلسه هر در دقیقه 15 تا 10 مدتهب هفته در روز 5
 شد. داده قرار حرکتبی نوارگردان روی بر محیط با سازگاری
 محرک از دویدن برای هاموش تحریک منظورهب درضمن،
 نوارگردان، عقبی قسمت در شده تعبیه کم تاژوُل با الکتریکی

  بود. مناسب ادامه برای که شد استفاده

 
 هاموش شديد تناوبی تمرينات بندیزمان -1 جدول

 هفته
 دویدن تکرارهای

 ایدقیقه 2
 سرعت

 (m.minدویدن)
 شیب

 نوارگردان)%(
 زمان

 )دقیقه(
 حالت به برگشت سرعت
 (m.min) غیرفعال اولیه

 max speed90-85%  0 30 1 6 اول

 max speed90-85%  0 32 1 7 دوم

 max speed90-85%  0 35 1 8 سوم

 max speed90-85%  0 37 1 9 چهارم

 max speed90-85%  0 40 1 10 پنجم

 max speed90-85%  0 42 1 11 ششم

 max speed90-85%  0 45 1 12 هفتم

 max speed90-85%  0 50 1 13 هشتم

                                                             
 

 هاموش متوسط تداومی تمرينات بندینزما -2 جدول

 هفته
 تمرین مدت

 )دقیقه(

 سرعت

 (m.minدویدن)

 شیب

 نوارگردان)%(

 حالت به برگشت سرعت

 (m.min) غیرفعال اولیه

 max speed55 -50%  0 5  10 اول

 max speed55 -50% 0 5  15 دوم

 max speed55 -50%  0 5  22 سوم

 max speed55 -50%  0 5  30 چهارم

 max speed55 -50%  0 5  36 پنجم

 max speed55 -50%  0 5  42 ششم

 max speed 55 -50% 0 5 48 هفتم

 max speed55 -50%  0 5 50 هشتم

 
 یهجلس آخرین از پس ساعت 48 صحرایی هایموش تمامی

 صفاقی داخل تزریق با ناشتایی، ساعت 12 از پس و تمرینی
 روش به (mg.kg-1 10) زایلازین و (mg.kg-1 90) کتامین

 بخشی سپس .ندشد جراحی و بیهوش محقق توسط درد بدون
 برداشته دقت با هاآزمودنی چپ بطن آپکس قسمت بافت از

 مایع نیتروژن در سالین نرمال سرم با شستشو از پس و شده
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 (C° 196-) دمای در و 1مدمنج (C° 80-) در شد. دارینگه 
 مسیر در درگیر پروتئین سنتز میزان ارزیابی برای نیز ادامه

 روش از VEGF, MMP2, TGFβ1, TIMP2 یعنی آنژیوژنز
 وزنی %10 هموژنه یهتهی برای ابتدا، .شد استفاده بلات وسترن
 مهار حاوی سیگما( )شرکت ریپا بافر از قلب بافت حجم
 تام غلظت د.ش استفاده )سیگما( کوکتیل پروتئاز یهکنند

 سپس شد. گیریاندازه )سیگما( 2برآدفورد روش با پروتئین
 یهکنند دناتوره درصد 10 ژل در نظر مورد پروتئین

 با 3(SDS) سولفات دودسیل سدیم حاوی آمیدآکریلپلی
 .گردید تفکیک (آمریکا ،Bio Rad شرکت) الکتروفورز دستگاه

 وینیلیدین پلی غشاء روی بر پروتئینی باندهای کیک،تف از بعد
 بافر از استفاده از بعد شد. منتقل سیگما 4(PVDF) فلوراید دی

 از غشاء پروتئین از خالی نواحی دادن پوشش برای بلاکینگ
 ساخت نظر مورد هایپروتین ضد خرگوشی اولیه یباد آنتی

 به 1 تنسب به sc-398822 کُد با آمریکا 5سانتاکروز شرکت
 بار چهار از پس غشاها .گردید استفاده شب( طول )در 500

 حاوی نمکی فسفات بافر با دقیقه 5 مدتبه بار هر شستشو
 با کونژوگه ثانویه بادی آنتی معرض در ،20 توین درصد 05/0

Hrp6 مجدد شستشوی از پس .ندگرفت قرار ساعت یک مدتبه 
 (BioRad) کیت از تکرار سه صورتبه بار این قبلی روش با

 استفاده شده تشکیل ایمنی هایمجموعه آشکارسازی برای که
 و گرفته قرار رادیوگرافی فیلم معرض در غشاها د.یگرد

 و گیریاندازه Image J افزارنرم توسط باندها یهدانسیت
بتا کنترل لودینگ مقابل در هدف پروتئین باندهای یهدانسیت
 یهدانسیت صورتهب نتایج نیز انتها در .ندشد نرمالیزه اکتین
 رنگ روش .[6] گردیدند ارائه کنترل( گروه به )نسبت نسبی
 توسط بافت سازیآماده عملیات که بود صورت این به آمیزی

به نظر مورد قطعات شد. انجام )هیستوتکنیکون( دستگاه
. شد گیریقالب محدب( )سطح راست طرف از و افقی صورت

قالب تمام از. گرفت انجام دوّار وتوممیکر توسط هانمونه برش
پی هایبرش صورتبه میکرومتر 6 ضخامت به هاییبرش ها

 3 فاصله با نمونه هر به مربوط مقاطع و شد تهیه 7درپی

                                                           
1 Liquid nitrogen; LN2 
2 Bradford 
3 Sodium dodecyl sulfate 
4 Polyvinylidene fluoride 
5 Santa Cruz Biotechnology 
6 Horseradish peroxidase 
7 Serial Sections 

 منتقل لام روی به گذاریشماره از پس و برداشته سانتیمتر
 هایآمیزی رنگ با نمونه هر به مربوط مقاطع آن دنبالبه شدند.
 رنگ شیف اسید پریودتیک آبی تریکروم ماسون صیاختصا
 آزمون از استفاده با هاداده طبیعی توزیع .[14] شدند آمیزی

 توزیع تأیید از پس د.یگرد بررسی اسمیرنوف-کلموگروف
 فرض پیش نخست تحقیق، هدف به باتوجه و هاداده طبیعی
 کنترل گروه با تجربی هایگروه دارمعنی تفاوت برمبنی تحقیق

 اثرات سپس و بررسی زوجی وابسته تی آزمون از استفاده با
 متغیرهای روی تمرین مستقل متغیرهای زمانهم و جداگانه
 با یکراهه واریانس لتحلی آماری طرح یک قالب در وابسته
 بین تفاوت یمقایسه برای و شد انجام مکرر هایگیریاندازه

 عملیات تمامی .گردید استفاده توکی تعقیبی آزمون از گروهی
 استفاده با و درصد 5 از کمتر و برابر داریمعنی سطح در آماری

 نمودارها .شد انجام ویندوز تحت SPPS22 آماری افزار نرم از
 گردیدند. رسم Excel افزار نرم از استفاده با نیز جداول و
 

  هایافته
 و صحرایی هایموش وزن آزمونپس و آزمونپیش مقادیر

 تحقیق چهارگانه هایگروه آنژیوژنیکی هایشاخص همچنین
 -کلموگروف آزمون نتایج. است شده ارائه 2و 1های شکل در

 ،عروق اندوتلیال رشد عامل توزیع داد نشان8 اسمیرنف
 یمهارکننده و بتا رشد تبدیل عامل ،2متالوپروتئیناز ماتریکس

 هایموش وزن .بود طبیعی تحقیق هایگروه در 2متالوپروتیناز
 طوربه آزمونپس در تناوبی و تداومی تمرین گروه حراییص

 یافت کاهش دیابتی و سالم کنترل گروه به نسبت داریمعنی
  .(3 )جدول

                                                           
8 Kolmogrov- Smirnov; K-S 
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 (n=8) هرگروه (M±SD) تحقيق هایگروه در صحرايی هایموش وزن - 3جدول 

 داری معنی آزمون پس آزمون پیش گروه
 =24/0P 214±90/18 181±19/13 )گرم( تمرین بدون سالم کنترل

 =004/0P 230±26/16 186±02/15 )گرم( تمرین( بدون دیابتی )کنترل شم
 =002/0P 217±86/19 189±33/16 )گرم(دیابتی متوسط تداومی تمرین

 =003/0P 219±31/16 184±84/12 )گرم(دیابتی شدید تناوبی تمرین

 
 اوتتف که داد نشان ایمونوهیستوشیمی آمیزیرنگ از حاصل نتایج

 بطن یناحیه آنژوژنیکی عوامل تظاهر میزان نظر از داریمعنی آماری
 وجود تحقیق مختلف هایگروه در هارت قلب چپ
 وزن در داریمعنی تفاوت این بر علاوه (.3 )شکل (=001/0Pدارد)

 هایگروه در که شد مشاهده دیابتی گانه سه گروه در هاآزمودنی
 یمقایسه به مربوط نتایج همچنین .(3 جدول) بود دارمعنی تمرینی
 است شده انجام وکیت تعقیبی آزمون از استفاده با که هاگروه جفتی

 بدون یابتدی گروه و سالم کنترل گروه بین .است ذیل شرح به
 و سالم کنترل گروه بین .نشد مشاهده داریمعنی تفاوت تمرین

 دارعنیم ولی شد مشاهده اوتتف شدید تناوبی تداومی تمرین گروه
 بود دارمعنی تناوبی تمرین و دیابتی کنترل گروه بین تفاوت اما نبود.

(003/0P=.) با تمرین بدون دیابتی هم و تمرین بدون سالم گروه بین 
 (.=000/0P) بود دارمعنی تفاوت متوسط تداومی تمرین گروه

گروه در MMP2، TGFβ1، TIMP2 مقادیر بین تفاوت همچنین
 مقادیر دیابت و تمرین یعنی بود دارمعنی تحقیق گانهچهار های

 استداده تغییر را آنژیوژنیکیآنتی و پروآنژیوژنیکی عوامل
(05/0P≥). 

 

 
 .بلات وسترن روش با ويستار نژاد نر هایموش قلب چپ بطن بافت در مهارکننده فاکتور :TIMP2 و عروق رشداندوتليال فاکتور :VEGF -1شکل

 C: تمرین، بدون لمسا کنترل گروه D: تمرین، بدون یدیابت گروه D+HIIT: شدید تناوبی +تمرینیدیابت گروه D+MICT: داریمعنی سطح ### ،*** ، متوسط تداومی تمرین +یدیابت گروه 

 

 
 

 بلات وسترن روش با ويستار نژاد نر هایموش قلب چپ بطن بافت در عروق اندوتليال رشد فاکتور :VEGF و بتا تبديل رشد فاکتور TGFβ -2شکل

 C: تمرین، بدون سالم کنترل گروه D: تمرین، بدون یدیابت گروه D+HIIT: شدید تناوبی +تمرینیدیابت گروه D+MICT: داری معنی سطح ### ،*** ، متوسط تداومی تمرین +یدیابت گروه 
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 تحقيق مختلف هایگروه در هارت قلب چپ بطن در يیايمونوهيستوشيميا آميزی رنگ هایفتوميکروگراف -3شکل

(C) تمرین، بدون کنترل (D) تمرین، بدون یدیابت (D+HIIT) شدید، تناوبی تمرین+یدیابت (D+MICT) را آنژیوژنیکی عوامل اهرتظ ها)فلش ، متوسط تداومی تمرین +یدیابت 
 (20x، Bar:100µmنمایی بزرگ دهند،می نشان

 

 بحث
 هفته هشت از بعد که داد نشان تحقیق این از حاصل نتایج

 پروآنژیوژنیکی عوامل متوسط تداومی و شدید تناوبی تمرین
 قلب چپ بطن در فیبروز و آنژیوژنیکیآنتی عامل و افزایش

 بافت در زاییرگ وقوع به که داشت کاهش دیابتی هایرت
 کاهش به منجر تمرین هفته هشت .دارد اشاره هاآزمودنی قلب

 که شد دیابتی هایرت قلب بافت TIMP2 وTGFβ1 دارنیمع
 و متوسط )تداومی ورزشی تمرینات محافظتی تاثیر بیانگر
 ،همچنین و قلبی شدن فیبروز شاخص کاهش در شدید( تناوبی

 و میکروواسکولار احتمالی عوارض گیریپیش و سرکوب
 وVEGF فعالیت افزایش طریق از آن، از ناشی ماکروواسکولار

MMP2 .و شدید ورزشی هایپروتکل رسدمی نظربه است 
 آنژیوژنز بر زیادی ثیرأت دیابت پاتولوژیک شرایط در متوسط

 از حاصل سازگاری به منجر و است داشته قلبی بافت
 دلیل که شود دیابتی هایرت قلب بافت در فوق رهایمتغی

آنتی عوامل بر پروآنژیوژنیکی املعو بودن غالب آن احتمالی
 دیابتی هایرت قلب در دیابت از حاصل فیبروز و وژیکیآنژی

 و MMP2 و TGFβ1 [15] کاهش دیگر مطالعات در باشد.
VEGF [16] آنژیوپاتی و میوپاتی بعداز زاییرگ افزایش و 
 ژلاتیناز یک عنوانبه MMP2 [.17] است افتاده اتفاق دیابتی

 یرتغی در مهمی نقش (4ژن)کلا فیبریلی غیر کلاژن شکافنده
 دیابتی کاردیومیوپاتی در سلولی جخار ماتریکس هایپروتئین

 سنتز افزایش با تواندمی گلوکز سطوح افزایش [.18] دارد
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 سازی فعال ،1-ترومبواسپوندین مانند آنژیوژنیکآنتی عوامل 
TGFβ1 پروفیبروتیک فاکتور کند.می تسهیل را TGFβ1 به نیز
 تجمع تواندمی ی،التهاب هایپاسخ در گریمیانجی واسطه

 افزایش بنابراین [.19] بخشد شتاب را سلولی خارج ماتریکس
 کاهش و قلبی تباف در TGFβ1 مقادیر کاهش ،MMP2 فعالیت
می حاضر، تحقیق در کرده تمرین ایهرت خون گلوکز سطوح

 در ورزشی هایفعالیت قلبی حمایتی نقش بر ییدیأت تواند
 تمرین هفته هشت ازبعد VEGF غلظت باشد. دیابت شرایط
 دیابتی هایتر قلب در شدید تناوبی و متوسط تداومی
 دیابتی گروه در آن مقدار البته داشت افزایش حاضر یمطالعه

 کاهش و افزایش در ختلفیم عوامل .[20] داشت افزایش نیز
 از ایجموعهم هستند، دخیل VEGF بافتی و سرمی مقادیر
 فعالیت شدت و میزان ی،هورمون متابولیکی، مکانیکی، عوامل
 گذاردیم ثیرأت VEGF میزان بر که هستند مهمی عوامل از بدنی

 گروه از بیشتر تمرینی هاییگروه در زاییرگ اینکه پس، [.21]
 استرس سازوکارهای ینتیجه احتمالاً بود، دیابتی و سالم کنترل
 کندمی وارد هارگ دیوار به خون جریان که فشاری یعنی برشی

 اثر بر که )کششی عضلانی کشش و هامتابولیت تجمع ،[22]
 متقابل اثر یا (آیدمی سلولی ساختارهای به عضلانی اضانقب
 و VEGF سنتز افزایش موجب که است دیگریک بر عوامل این

 نسبت تجربی هایگروه هایافتب در جدید هایمویرگ رشد
 از ناشی مکانیکی نیروهای .[23] است شده کنترل گروه به

 شبکه شکل تغییر و VEGF ترشح تحریک در ورزشی فعالیت
 شود کم خون جریان عروق در اگر چانچه دارند، نقش عروق
 روندیم بین از کلاپس و وزآپوپت دلیلبه اندوتلیال هایسلول

 مکانیکی فشار معرض در پیوسته اندوتلیال هایسلول .[18]
 تنش و هستند ورزشی فعالیت حین عضلانی انقباض از ناشی
است  VEGF سازی آزاد عوامل از یکی اندوتلیال بر وارده

 و عضلانی هایبافت VEGF است داده نشان تحقیقات .[24]
 باشند، هایپرمیا و باضانق بار، اضافه معرض در اگر قلبی

 ورزشی فعالیت زمان در که آنجا از [.25] بابدمی افزایش
می قرار شکش تحت اندوتلیال هایسلول تناوبی و تداومی
 همچنین یافت. خواهد افزایش VEGF رهاسازی سرعت گیرند

 10 حدود لفعا عضلات خون جریان ورزشی فعالیت زمان در
 تنش ایجاد باعث افزایش این که یابدمی افزایش برابر 20 تا

 و مکانیکی فشارهای ایجاد سبب که شودمی عروق در برشی

 تحریک هب منتهی و شده عضلات از لازم همودینامیکی
 تحقیقات [.26] شودمی 1eNOS افزایش و NO آزادسازی

 مسیر سازیفعال در NO که است داده نشان متعددی
 کشش این بر علاوه و دارد کلیدی نقش VEGF سیگنالینگ

 ماتریکس و پایه غشای یتجزیه باعث اندوتلیال هایسلول
 ایجاد و زاییرگ برای را لازم شرایط و شده ولیسل برون

 ورزشی تمرینات پس [.27] کندمی مهیا و تسهیل جدید وقعر
 افزایش با مقابله و گلوکزی نیمرخ بهبود با تناوبی و تداومی
 قوی میتوژن کاهش سبب که زاییرگ کننده مهار عوامل

VEGF و زاییرگ شرایط بهبود باعث دیابت( از ی)ناش است 
 هفته هشت داد نشان تحقیق این نتایج شود.می آنژیوژنز داد رخ

 مسیر معنادار شافزای باعث تناوبی و تداومی ورزشی فعالیت
 یمطالعه با که شودمی VEGF با زاییرگ سیگنالینگ
Mousavi [ 9] همکاران وNabipour [ 14] همکاران وJun‑K 

. است همسو[ 8] همکاران و ShuaiFei[ 20] همکاران و
 عوامل در افزایش عدم یا تغییر عدم نیز تحقیقات از بعضی

 یمطالعه با که اندکرده گزارش را VEGF ویژهبه آنژیوژنیکی
 در مغایرت این احتمالی دلیل .[16، 28] نیست همسو حاضر
 همچنین و تمرین شدت و مدت همکاران و اعظمیان تحقیق

 انفارکتوس یجادا با و هفته 4 مدتبه که است هاآزمودنی نوع
 بود شده انجام دیابت( حاضر )تحقیق هاموش قلب در تجربی

 و (2)تمرین+آتورواستاتین ترکیبی گروه در VEGF تظاهر که
 از [.29] نبود معنادار کنترل گروه با مقایسه در استقامتی تمرین

 دیابت بارز هایویژگی از هیپرگلایسمی و هیپرلیپیدمی که آنجا
 اثر در شده ایجاد التهاب که رسدمی نظربه است، دو نوع

 اندوتلیال هایسلول و هابافت در گلوکز حد از بیش انباشت
 میزان از هارگ در ترومبوز و خون هایلخته ادایج و بدن

 شرایط و فرصت آنژیوژنیکی عوامل و بکاهد خون گردش
 جدید عروق ایجاد و زاییرگ از مانع و نیابند ظهور و بروز
 کشش کاهش توانمی را آن احتمالی علل از یکی .شوند
 از ناشی VEGF افزایشی مسیرهای تنظیم و اندوتلیال یدیواره
 [30] دانست برشی تنش

 

 

                                                           
1 Endothelial Nitric-Oxide Synthase; eNOS 
2 Atorvastatine 
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 گیرینتیجه 
 فعالیت هفته هشت دهدمی نشان وهشپژ این نتایج کلی،طوربه

 عوامل افزایش موجب شدید تناوبی و متوسط تداومی ورزشی
 از شود.می آنژیوژنیکآنتی فاکتورهای کاهش و نژیوژنیکیآ

 برای اساسی راهکارهای از یکی ورزشی تمرینات که آنجا
 به توجه با و است دیابت بیماری عوارض تعدیل و شکاه

 نیروهای افزایش سبب تناوبی و تداومی ورزشی فعالیت اینکه
 شده، برشی تنش و مکانیکی کشش ها،متابولیت همودینامیکی،

 خواهد دیابت به مبتلا گلوکزی و لیپیدی نیمرخ بهبود سبب
 بر زیادی ثیرأت مریناتت از نوع این گفت توانمی احتیاط با شد

 کاردیومیوپاتی به مبتلا دیابتی بیماران در زاییرگ افزایش

 شدن روشن برای آتی هایپژوهش انجام یقین به دارد، یابتید
 پیشنهاد مناسب پاسخ یافت جهت زمینه این در ابهامات برخی

  شود.می
 

 سپاسگزاری
 دبیر تربیت دانشگاه دکتری یهرسال از مستخرج تحقیق این

 و دانشگاه هایمساعدت از تشکر با ،است تهران رجایی شهید
 افراد تمامی از همچنین ورزشی، علوم و بدنیتربیت یدانشکده

 ما که تبریز پزشکی علوم یدانشکده یتحقیقات و پژوهشی مرکز
 سپاسگزاریم. کردند، یاری پژوهش این در را
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 COMPARISON OF THE EFFECT OF EIGHT WEEKS OF MODERATE CONTINUOUS 
AND SEVER INTERVAL TRAINING ON CARDIAC ANGIOGENESIS IN WISTAR 
MALE DIABETIC RATS 
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ABSTRACT  
 

Background: Diabetic cardiomyopathy is the first cause of death in diabetic patients and angiogenesis is the 
most important mechanism for the recovery of heart blood flow in physiologic and pathologic conditions. 
The purpose of this study was to compare the effect of eight weeks of moderate continuous and sever 
interval training on heart angiogenesis in Wistar male diabetic rats. 
Methods: 32 Wistar rats were randomly assigned into 4 groups: healthy non-exercised, diabetic no exercise, 
diabetic + moderate continuation and diabetic + severe interval exercises. Two types of exercises were 
calibrated and the exercise intensity was determined based on the maximum oxygen consumption and 5 days 
a week. The pro-angiogenic (VEGF, MMP2, TGFβ1) and anti-angiogenic (TIMP2) agents of the left ventricle 
of the heart were taken from the rat after 48 hours of the last training session. Western blot method was used 
to evaluate the synthesis of proteins involved in angiogenic route. Data were measured by one-way variance 
analysis with repeated measurements (P =0/000). 
Results: The results showed that the levels of proangiogenic VEGF, MMP2, TGFβ1 significantly increased, 
but the anti-angiogenic factor of TIMP2 decreased (P <0.05). In addition, the maximum level of oxygen 
consumed in both continuous and periodic training groups showed a significant increase.  
Conclusion: Moderate and continuous exercise increases angiogenic factors in the heart of diabetic Wistar 
rats, which is a good way to reduce the mortality rate of diabetes. 
 
Keywords: Angiogenesis, Diabetes, Heart Muscle, Continuous Moderate Exercise, Interval Severe Exercises  
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