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 پژوهشی مقاله

 و FOXO (FOXO1 اتوفاژی یخانواده هایپروتئین بر B -کیناز پروتئینتأثیر 

FOXO3a) صحرایی هایموش قلب چپ بطن در بالا شدت با تناوبی تمرین دنبالبه 

 آمیدنیکوتین و استرپتوزوتوسین توسط شدهدیابتی
 3مقدم شرافتی محمد ،2صلبوخی رضا ،1بگلوبهمن آقایی ندا

 

 کیدهچ
 

 که است خانواده این برای مهم کنندهتنظیم B-کیناز پروتئین هستند. اتوفاژی مسیر در مهم عوامل FOXO خانواده هایپروتئین :مقدمه

 اتوفاژی خانواده هایپروتئین بر B(PKB) -کیناز پروتئینتأثیر  بررسی مطالعه، این از هدف شوند. تنظیم ورزشی تمرین طریق از تواندمی

FOXO (FOXO1 و FOXO3a) بالا شدت با تناوبی تمرین دنبال به (HIIT) توسط شدهدیابتی صحرایی هایموش قلب چپ بطن در 

 باشد.می آمیدنیکوتین و (STZ) استرپتوزوتوسین

 از پس و انتخاب گرم 270±20 وزن میانگین با داولی و اسپراگ نژاد از ماهه 2 نر صحرایی موش سر 12 تجربی،ی مطالعه این در ها:روش

 تقسیم سر( 6) دیابتی کنترل و سر( 6) دیابتی تمرین گروه، 2 به تصادفی روش به آمیدنیکوتین و STZ القاء طریق ازدو  نوع دیابت ایجاد

 از هاداده تحلیل و تجزیه برای .پرداختند HIIT تمرین به هفته 8 مدتبه تمرینی یبرنامه با مطابق هفته در روز 4 تمرینی گروه شدند؛

 است. شده گرفته نظر در ≥05/0P داریمعنی سطح شد. استفاده مستقل-t آزمون و 23 نسخه SPSS افزارنرم

 مقابل در .(=0001/0P) شد کنترل و تمرین هایگروه بین PKB هایپروتئین محتوای در داریمعنی افزایش به منجر HIIT تمرین :هایافته

 شد. مشاهده کنترل و تمرین هایگروه بین FOXO3a (006/0P=) و FOXO1 (003/0P=) هایروتئینپ محتوای در داریمعنی کاهش

 و FOXO1 هاای پاروتئین  شادن غیرفعاال  و کاهش به منجر PKB تنظیم و افزایش با ، HIIT تمرین رسدمی نظربه نتایج اساس بر گیری:نتیجه

FOXO3a جلاوگیری  دیاابتی  هاای آزمودنی در قلبی حد از بیش اتوفاژی از تواندمی هاپروتئین این مهار .شودمی دیابتی هایآزمودنی قلب در 

 کند.

 

 دو نوع دیابت ،FOXO3a پروتئین ،FOXO1 پروتئین ،B-کیناز پروتئین چپ، بطن ،بالا شدت با تناوبی تمرین کلیدی: گانواژ

                                                           
 ایران کتول، آبادعلی اسلامی، آزاد دانشگاه کتول، آبادعلی واحد ورزشی، علوم و بدنی تربیت گروه -1

 ایران آبادان، اسلامی، آزاد دانشگاه آبادان، واحد نخبگان، و جوان پژوهشگران باشگاه -2

 ایران شیراز، آپادانا، عالی آموزش یمؤسسه ورزشی، علوم گروه -3

پست ،01734222300 تلفن: ،4941793451 پستی: کد کتول، آبادعلی واحد اسلامی آزاد اهدانشگ دانشگاه، بلوار کتول، آبادعلی شهرستان گلستان، :نشانی 

 nedaghaei@gmail.com  :الکترونیک
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 مقدمه
 قلبی هایبیماری درمانی، هایراهبرد در اخیر تحولات وجود با

 از یکی و جهان سطح در میرومرگ علل سه از یکی هم هنوز

 .]1[ است عمومی سلامت و بهداشت برای تهدیدها بزرگترین

 بیماری از 2016 سال در نفر میلیون 9/17 که است شده برآورد

 هایمیرومرگ تمام از درصد 31 حدود که اندهدرگذشت قلبی

 .]2[ است جهانی

 کاهش برای یخودخور بازیافت سازوکار یک اتوفاژی

 حفظ برای اتوفاژی است. دیده آسیب هایاندامک و هاپروتئین

 به سازوکار یک عنوانبه .]3[ است حیاتی سلولی سازوسوخت

 تعادل حفظ در مهمی نقش اتوفاژی شده، حفاظت شدت

 مغذی مواد و انرژی استرس به پاسخ در سلول بقای و انرژی

 چاقی، جمله از بیماری دینچن در اتوفاژی نظم .]4[ دارد

 و عصبی هایبیماری عروقی، و قلبی هایبیماری دیابت،

 اتوفاژی در اختلال .]5[ شودمی نقص و اختلال دچار سرطان

 قلبی، نارسایی پاتوژنز در ایعمده نقش قلبی، هایمیوسیت

 پیری ،اتساعی کاردیومیوپاتی یپرتروفیک،اه کاردیومیوپاتی

 1(I/R) مجدد ایسکمی/پرفیوژن و دیابتی کاردیومیوپاتی قلبی،

 همچنین شود؛ قلب عملکرد حفظ سبب تواندمی اتوفاژی .دارد

 برای و است قلبی هایبیماری از جلوگیری برای هدف یک

 است ضروری تنش و پایه شرایط دو هر در قلبی سازوسوخت

]6[. 

 رشد قلب انقباض، و/یا کار حجم در تغییرات به پاسخ در

 و قوی ساختاری بازسازی به قادر قلب عضله واقع، در کند.می

 یپرتروفیاه ،طبیعی و عادی حالت در است. سریع

 یک و است همراه قلبی میوسیت رشد با قلب فیزیولوژیکی

 رساندن حداقل به و قلبی دهبرون حفظ در مثبت یندآفر

 .]7[ است قلبی هایناهنجاری

 سلولی وقایع افشای رد توجهیقابل هایگام اخیر، هایسال در

 فیزیولوژیک فرآیندهای به مربوط مخالف و موافق مولکولی و

 یهاسازوکار این میان در است. شده انجام پاتولوژیک و

 O پروتئین حاوی ی)جعبه FOXO رونویسی عوامل برجسته

                                                           
1 Ischemia-Reperfusion 

 پستانداران، در هستند. مهم بسیار Forkhead)2 زیرخانواده،

 FoxO6 و Fox1، FoxO3، FoxO4 شامل FOXO خانواده

 یکنندهتنظیم ها،سلول انواع از بسیاری در هاپروتئین این .است

 اهمیت و هستند سلول سازوسوخت و حیات اندازه، برای مهم

 هایسال در همچنین .]8[ است ظهور حال در قلب در آنها

 برای FOXO رونویسی عوامل محوری نقش از یشواهد اخیر،

آسیب هایاندامک و پروتئین وزومیلیز تخریب جهت اتوفاژی

 نشان .]9[ است آمده پدید قلب بازسازی و رشد برای دیده،

 تعادل تنظیم برای FOXO رونویسی عوامل که است شده داده

سوخت قلبی، بازسازی نورونی، محافظت و نوروژنز متابولیک،

 سازوسوخت اندوسیتوز، ایمنی، سیستم اسکلتی، یعضله سازو

 مهم سرطانی هایسلول رشد به تهاجم و بنیادی هایسلول

 هایپروتئین که است روشن حاضر، حال در .]12-10[ هستند

 و اتوفاژی دو هر بالادست در کنندهتنظیم یک FOXO خانواده

 .]5[ است یوبیکوئیتن پروتئازوم سیستم

 به )همچنین B (PKB)3-کیناز پروتئین ،کیناز ترئونین و سرین

 .دارد یمهم بسیار عملکردهای شود(می شناخته AKT نام

 هایتنظیم در PKB عملکرد در اختلال از ناشی عواقب

 حد، از بیش رشد و رشد سندرم جمله از متنوع، پاتولوژیک

 مقاومت ودو  نوع دیابت عروقی، و قلبی هایبیماری سرطان،

 هایبیماری و خودایمنی و التهابی هایاختلال انسولین، به

 به ژنتیکی ارتباط .]13[ است گرفته قرار رسیبر مورد عصبی

 FOXO خانواده اعضای و PKB بین ایشدهحفاظت شدت

 سرکوب به منجر PKB که است شده داده نشان و دارد وجود

 .]14[ شودمی FOXO هایپروتئین اعمال

 یک عنوانبه 4(HIIT) بالا شدت با تناوبی تمرین اخیر، هایسال در

 و مشابه منافع تواندمی که است شده شناخته مؤثر ورزشی یمداخله

 باشد داشته همراهبه متفاوت هایشدت با تدوامی تمرینات از بیشتری

 در دیگر هایتمرین با مشابه اثرات به منجر HIIT تمرینات .]15[

 و عروقی و قلبی آمادگی اسکلتی، یعضله متابولیکی هایسازگاری

 HIIT که است شدهمشخص نینهمچ است. داده نشان را بدن ترکیب

                                                           
2 Members of the Class O of Forkhead Box Transcription 

Factors 
3 Protein kinase B 
4 High Intensity Interval Training 
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 .]16[ باشد داشته گلیسیمی کنترل بهبود برای مفیدتری آثار تواندمی

 تأثیر بررسی به (2014) همکاران و Kavazis تحقیقی در

 این پرداختند. FOXO3a ژن بیان بر هوازی تداومی تمرین

 وجود اثر در مدت،کوتاه ورزشی تمرین دادند نشان محققان

 mRNA FOXO3a رونویسی کاهش به منجر 1دوکسوروبیسین

 دیگر تحقیقی در .]17[ شودمی نعلی عضله در و قلب عضله در

Marfe بدنی فعالیت وهله یک از پس (2012) همکاران و 

 و قلب یعضله بافت در درماندگی به رسیدن تا مدتطولانی

 کردند مشاهده را FOXO3a رونویسی کاهش ها،موش اسکلتی

]18[. 

 یشبکه یک اساسی هایتحقیق گذشته، هایالس طول در

 نشان را هاپروتئین و مسیرها از تنظیمی کارهایوساز از پیچیده

 مهم بسیار انسولین سیگنالینگ آبشار کنترل در که اندداده

 ساز،وسوخت تنظیم در هاپروتئین رفتار شناسایی .هستند

 نارسایی آریتمی، برای قلب یپرتروفیاه و اتوفاژی آپوپتوز،

 عملکردهای دادن قرار هدف .است مفید ناگهانی مرگ و قلبی

 که ،است مبهم ورزشی هایتمرین دنبالبه هاپروتئین این

 درمان در قدرتمند ابزار یک تواندمی مبهم عوامل این شناسایی

 دیابتی بیماران دیگر طرفی از کند. فراهم قلبی هایبیماری

 خود قلب در سلولی مرگ و کاردیومیوپاتی یعارضه مستعد

 غیردارویی عامل تواندمی ورزشی هایتمرین بنابراین، هستند.

 در دیابتی بیماران قلب برای محافظتی عامل یک عنوانبه مهمی

تأثیر  بررسی حاضر، تحقیق از هدف بنابراین، شود؛ گرفته نظر

 FOXO اتوفاژی یخانواده هایپروتئین بر B-کیناز پروتئین

(FOXO1 و FOXO3a) در بالا شدت با تناوبی تمرین دنبالبه 

 توسط شدهدیابتی صحرایی هایموش قلب چپ بطن

 .است آمیدنیکوتین و استرپتوزوتوسین

 

 هاروش
 تحقیق نوع و نمونه

 گروه صورتبه که است بنیادی-تجربی نوع از حاضر پژوهش

 موش سر 12 پژوهش، این در گرفت؛ انجام کنترل و تجربی

                                                           
1 Doxorubicin 

 وزن میانگین با داولیاسپراگ نژاد از ماهه 2 نر صحرایی

 حیوان در صحرایی هایموش شدند. انتخاب گرم 20±270

 یدرجه 22±2 دمای با شیراز پزشکی علوم دانشگاه یخانه

-تاریکی یچرخه و درصد 50-40 رطوبت گراد،سانتی

 صورتبه حیوانات غذای شدند. دارینگه 12-12 روشنایی

 دانشگاه از آزمایشگاهی حیوانات مخصوص ندارداستا و آزادانه

 حیوانات نیاز مورد آب همچنین شد. تهیه شیراز پزشکی علوم

 حیوانات یویژه لیتریمیلی 500 بطری در آزاد صورتبه

 )کد اخلاقی اصول شد. داده قرار آنها اختیار در آزمایشگاهی،

 با مطابق مطالعه (IR.SUMS.REC.1396.S1062 اخلاقی

 علوم دانشگاه مصوب آزمایشگاهی حیوانات با کار اصول

 گرفت. قرار توجه مورد شیراز پزشکی

 

 دیابت القاء روش

 یمرحله در صحرایی، هایموش در دو نوع دیابت ایجاد برای

 هر ازای به گرممیلی 110 دوز با آمیدنیکوتین محلول اول

 محلول بعد دقیقه 15 سپس .گردید تزریق بدن وزن از کیلوگرم

 مولار 1/0 سیترات بافر در شدهحل) 2(STZ) استرپتوزوتوسین

 دوز با مرتبه یک فقط و صفاقی داخل صورتبه (=5/4pH با

 گردید تزریق بدن وزن از کیلوگرم هر ازای به گرممیلی 60

 72 آنها خون قند ،هاموش شدن دیابتی از اطمینان جهت (.20)

 گرفته خونی ینهنمو و گلوکومتر کمک با تزریق از پس ساعت

 بین خون قند شد؛ گیریاندازه هاموش دمی سیاهرگ از شده

 عنوانبه لیتردسی بر گرممیلی 260 تا لیتردسی بر گرممیلی 126

 .]19[ شد گرفته نظر در دو نوع شدن دیابتی شاخص

 

 تمرینی پروتکل

 گروه: 2 به تصادفی روش به صحرایی هایموش دیابت القای از پس

 شدند. تقسیم سر( 6) دیابتی کنترل و سر( 6) دیابتی مرینت گروه

 یک مدتبه نوارگردان با آشنایی برای تمرین هایگروه هایموش

 یبرنامه دویدند. نوارگردان روی دقیقه، بر متر 10 تا 5 سرعت با هفته

 هایموش بود. جلسه 4 هفته هر و هفته 8 مدتبه تمرینی گروه

                                                           
2 Streptozotocin 
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 دقیقه بر متر 12 تا 10 حدود سرعتی با هجلس هر شروع در تمرینی

 با ایدقیقه 4 وهله 5 شامل تمرینی یبرنامه سپس کردند.می گرم

 استراحت هایدوره و سرعت حداکثر درصد 95 تا 85 معادل شدت

 انجام سرعت حداکثر درصد 60 تا 50 معادل شدت با ایدقیقه 3 فعال

 بر متر 12 تا 10 دودح سرعتی با هاموش نیز جلسه هر پایان در شد.

 هر در صحرایی هایموش دویدن زمانمدت کل کردند.می سرد دقیقه

 و درجه صفر نوارگردان شیب بود. دقیقه 44 نوارگردان روی بر جلسه

 .]20[ نداشت تغییری هفته 8 در

 

 سرعت حداکثر گیریاندازه آزمون

 دقیقه در متر 5 سرعت با سرعت حداکثر گیریاندازه آزمون

 افزایش دقیقه در متر 5 تردمیل سرعت دقیقه 3 هر و عشرو

 به هاموش )چسبیدن خستگی به صحرایی هایموش تا یافت

 صحرایی هایموش آن در که سرعتی برسند. تردمیل( انتهای

 شد گرفته نظر در سرعت حداکثر عنوانبه رسیدند، خستگی به

]21[. 

 

 برداری بافت روش

 کنترل غیرقابل متغیرهای و مرینت حاد آثار بردن بین از برای

 24 از بعد تمرینی، یبرنامه اجرای زمان در هاآزمودنی استرس

 اصول رعایت با هاموش تمرین، یجلسه آخرین از پس ساعت

 50 تا 30) کتامین از ترکیبی صفاقی درون تزریق با و اخلاقی

 بر گرممیلی 5 تا 3) زایلازین و بدن( وزن کیلوگرم بر گرممیلی

 چپ بطن بافت سپس شدند. هوشبی بدن(، وزن کیلوگرم

 شستشو فیزیولوژیک سرم در و شد برداشته حیوان بدن از قلب

 برای و منجمد ازت مایع از استفاده با بلافاصله سپس و داده

 .]22[ شد فریزر -80 دمای با بعدی هایسنجش

 

 آزمایشگاهی هایروش

 متغیرهای تبلا-وسترن آزمایشگاهی روش از استفاده با

 بطن بافت هایپروتئین استخراج برای شد. گیریاندازه پژوهش

 تریس بافر مولار میلی 05/0 حاوی RIPA بافر از قلب چپ

(pH 8 برابر،) درصد 01/0 سدیم، کلرید مولارمیلی 150 

EGTA، سولفات دودسیل سدیم درصد یک (SDS)1 اضافه به 

 این به شد. استفاده (sigma) کوکتیل پروتئازآنتی درصد 1/0

 حاوی بافر میکرولیتر 500 در بافت گرممیلی 100 که ترتیب

 نیم و شد هموژن دستی هموژنایزر یک توسط پروتئاز آنتی

 در سپس و شد گذاشته گرادسانتی یدرجه 4 دمای در ساعت

 و 12000 دور در (bo, sw14rfroil) داریخچال سانتریفوژ یک

 سپس شد؛ سانتریفوژ دقیقه 10 مدتبه و گرادسانتی یدرجه 4

 تعیین کیت با آن پروتئین غلظت و شده آوریجمع رویی مایع

 موج طول )در گردید گیریاندازه (Bio-Rad) پروتئین یکننده

 صفر زیر درجه 20 در نهایت در شد(. گیریاندازه نانومتر 595

 با 1:1 نسبت به آمده دستبه هموژن سپس شد، دارینگه

 2 هیدروژن، کلرید-تریس mM50) بافر لودینگ ینمونه

 درصد 5 گلیسرول، درصد 10 سولفات، دسیل دو سدیم درصد

 مخلوط آبی( برموفنول درصد 005/0 و مرکاپتواتانول-بتا

 تمام تا شد جوشانده دقیقه 5 مدتبه هانمونه ادامه، در گردید.

 زا استفاده با هاپروتئین شوند. دناتوره کاملاً هاپروتئین

 غشای به و شده جدا SDS-Polyacrylamide ژل الکتروفورز

 درصد 5 در ساعت 1 مدتبه غشاء شدند. منتقل سلولز نیترو

BSA در Tris-Buffered Saline درصد 1/0 و (Tween 20 

TBST) شد. انکوبه (500:1) اولیه بادیآنتی در و شد مسدود 

 در ساعت 1 مدتبه بعد روز ثانویه بادیآنتی در انکوباسیون

 یک با هاپروتئین شد. انجام TBST درصد 4 در اتاق دمای

 تحلیل و تجزیه با و (ECL) لومینسانس شیمیایی واکنش

densitometry افزارنرم با Image J (112/0/8/1 )نسخه 

sc( )AKT( PKB-anti- هایبادیآنتی .شد گیریاندازه

)135829، )374427-(Sc 9)-(C FOXO1-anti و -anti

FOXO3a (DP-12) (c-48348) ساخت سانتاکروز شرکت 

 .]23[ گرفتند قرار استفاده مورد آمریکا کشور

 

 آماری تحلیل

 تعیین برای 2(KS) اسمیرنوف-کالموگروف آزمون از ابتدا

 نرمال به توجه با شد. استفاده پژوهش هایداده توزیع نرمالیتی

                                                           
1 Sodium Dodecyl Sulfate 
2 Kolmogorov–Smirnov test 
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 مستقل t تریکپارام آزمون از متغیرها، در هاداده توزیع بودن

 تحلیل و تجزیه است. شده استفاده گروهی بین مقایسه برای

 گرفته انجام 23 ینسخه SPSS افزارنرم از استفاده با ها،داده

 حاضر، تحقیق آماری تحلیل و تجزیه داریمعنی سطح است.

05/0P≤ است. شده گرفته نظر در 

 

 هایافته
 که شد مشاهده هاهداد تحلیل و تجزیه از بعد پژوهش، پایان در

 محتوای در داریمعنی افزایش به منجر HIIT تمرین هفته 8

 بطن بافت در کنترل و تمرین هایگروه بین PKB پروتئین

 (.B و A ،1 )شکل (=0001/0P) شودمی قلبی عضله چپ

 در داریمعنی کاهش به منجر HIIT تمرین هفته 8 ،مقابل در

 در کنترل و تمرین هایگروه بین FOXO1 پروتئین محتوای

 و A ،2 )شکل (=003/0P) شد قلبی یعضله چپ بطن بافت

B.) 

 در داریمعنی کاهش به منجر HIIT تمرین هفته 8 همچنین

 در کنترل و تمرین هایگروه بین FOXO3a پروتئین محتوای

 و A ،3 )شکل (=006/0P) شد قلبی یعضله چپ بطن بافت

B.) 

 

 
 مطالعه مورد هایگروه در PKB وتئينپر محتوای یمقايسه -1 شکل

(A.) پروتئین محتوای بلات وسترن تصاویر PKB اکتین-بتا و (-Actinβ) قلبی بافت در داخلی کنترل عنوانبه 

(B.) پروتئین محتوای باندهای شده مقادیرکمی یدهنده نشان ستونی نمودار PKB داخلی کنترل مقابل در 

 کنترل( گروه به نسبت رینتم گروه بین داریمعنی اختلاف )*
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 مطالعه مورد هایگروه در FOXO1 پروتئين محتوای مقايسه -2 شکل

(A.) پروتئین محتوای بلات وسترن تصاویر FOXO1 اکتین-بتا و (-Actinβ) قلبی بافت در داخلی کنترل عنوانبه 

(B.) پروتئین محتوای باندهای شده مقادیرکمی یدهنده نشان ستونی نمودار FOXO1 داخلی کنترل مقابل در 

 کنترل( گروه به نسبت تمرین گروه بین داریمعنی اختلاف )*
 

 
 مطالعه مورد هایگروه در FOXO3 پروتئين محتوای مقايسه -3 شکل

(A.) پروتئین محتوای بلات وسترن تصاویر FOXO3 اکتین-بتا و (-Actinβ) قلبی بافت در داخلی کنترل عنوانبه 

(B.) پروتئین محتوای باندهای شده مقادیرکمی یدهنده نشان ونیست نمودار FOXO3 داخلی کنترل مقابل در 

 کنترل( گروه به نسبت تمرین گروه بین داریمعنی اختلاف )*
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 بحث
 افزایش ،HIIT تمرین هفته 8 دنبالبه که دادند نشان نتایج

 مقابل در دارد. وجود PKB پروتئین محتوای در داریمعنی

 داریمعنی کاهش FOXO3a و FOXO1 هایپروتئین محتوای

 .داد نشان را

 بیماری بالای شیوع با دیابت بیماری که است شده داده نشان

 .است میرومرگ عمده علت که است همراه عروق و قلب

 و چپ بطن عملکرد کاهش مزمن، قلبی واماندگی هایویژگی

 یا وفاژیات آپوپتوز، طریق از هاکاردیومیوسیت دادن دست از

 مهم رویکرد یک ورزشی تمرینات .است نکروز

 کیفیت افزایش برای تواندمی که است فارماکولوژیکغیر

 نارسایی به مبتلا بیماران در پاتولوژیک علائم کاهش و زندگی

 همکاران و Moeini یتحقیق در [.24] شود استفاده مزمن قلبی

 PKB ژن انبی بر HIIT تمرین هفته 8تأثیر  بررسی به (2020)

 دو نوع دیابت به مبتلا ویستار نر صحرایی هایموش در

 ژن بیان در داریمعنی افزایش به منجر  HIITتمرین پرداختند.

PKB .تمرین که کردند بیان محققان این شد HIIT افزایش با 

 در و کرده تحریک را فیزیولوژیکی یپرتروفیاه ،PKB ژن بیان

 [.25] دارد نقش چپ بطن کپاتولوژی یپرتروفیاه از جلوگیری

 یک در حاضر تحقیق نتایج با همکاران و Moeini تحقیق نتایج

 محتوای افزایش شاهد ما تحقیق دو هر در زیرا ؛هستند راستا

 تمرین دنبالبه پروتئین این افزایش هستیم. PKB پروتئین

HIIT بطن در فیزیولوژیکی یپرتروفیاه دهنده نشان تواندمی 

 تحقیقی در راستا این در باشد. قلب یهعضل کل در و چپ

 هفته 12تأثیر  بررسی به (2019) همکاران و Mirsepasi دیگر

 هایموش چپ بطن در PKB ژن بیان بر ،HIIT تمرین

 بیان در داریمعنی افزایش پرداختند. دو نوع دیابتی صحرایی

 کنترل گروه به نسبت ،HIIT تمرین درگروه PKB پروتئین ژن

 و Moeini تحقیق دو هر نتایج [.26] شد هدهمشا دیابتی

 که است مطلب این گواه همکاران و Mirsepasi و همکاران

 راه تواندمی HIIT تمرین خصوصبه و ورزشی هایتمرین

 که دیابتی افراد برای قلبی مثبت نتایج برای غیردارویی درمان

 ذکر شایان البته باشد. ،هستند دیابتی کاردیومیوپاتی مستعد

 پارامترهای باید مطلوب تمرینی یبرنامه یک برای که است

 یا زمان مدت و نوع شدت، دفعات، تعداد مانند ،HIIT تمرین

 آمادگی و عروق سلامت متابولیک، عملکرد تکرارها، تعداد

 در ورزشی فعالیت شدت داد. قرار نظر مد را جسمانی

 شدت زیرا است. برخوردار بالایی اهمیت از HIIT هایتمرین

 حداکثر درصد 60 حدود تا ورزشی فعالیت متوسط تا پایین

 فرد در چرب اسیدهای اکسیداسیون افزایش با 1مصرفی اکسیژن

 با عوض در رسد.می فلات یک به سپس و گذاردمیتأثیر 

 بیشتر را گلوکز از استفاده میزان ،یورزش فعالیت شدت افزایش

 پشتیبانی پروتئین زسنت از )که  PKBپروتئین سیگنالینگ کند.یم

 به مبتلا بیماران در را گلوکز عملکرد بهبود تواندمی کند(می

 [.27] دهد توضیح ورزشی هایتمرین طریق از دو نوع دیابت

 دیگری طریق از تواندمی PKB پروتئین محتوای تنظیم

 این شود. قلبی عضلانی هایسلول تنظیم سبب )اتوفاژی(

 FOXO نام به اتوفاژی در درگیر یهاپروتئین طریق از را تنظیم

 همکاران و Holloway تحقیقی در راستا این در کند.می

 محتوای بر HIIT تمرینات هفته 4تأثیر  بررسی به (2015)

 دچار صحرایی هایموش قلب یعضله در FOXO3a پروتئین

 پروتئین محتوای در داریمعنی تغییر نتایج پرداختند. قلبی نقص

FOXO3a تمرینات انجام دنبالبه HIIT نتایج [.28] نداد نشان 

 یک در حاضر تحقیق نتایج با همکاران و Holloway تحقیق

 پروتئین محتوای در دارمعنی کاهش شاهد ما زیرا ؛نیست راستا

FOXO3a تحقیق در که است حالی در این و بودیم 

Holloway از یکی است. نکرده داریمعنی تغییر همکاران و 

 تحقیق در زیرا باشد. تواندمی تمرین زمان مدت یاساس عوامل

Holloway تمرین زمان مدت همکاران و HIIT و هفته چهار 

 تمرین زمان مدت این است. بوده هفته 8 حاضر تحقیق در

HIIT هبتأثیر  بدن هایپروتئین محتوای و میزان بر تواندمی

 که است شده داده نشان حال این با بگذارد. سزایی

 که هستند رونویسی اصلی عوامل FOXO خانواده هاینپروتئی

 هایپروتئین دارند. نقش قلبی هایبیماری از جنبه چندین در

 از پس تغییرات ژن، رونویسی خوب کنترل به نیاز بدن داخل

                                                           
1 VO2max 
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 بازسازی دارند. رونویسی از پس ژن کردن خاموش و ترجمه

 افزایش FOXO1/3 فعالیت مناسب کنترل با است ممکن قلب

 عمدتاً FOXO1 پروتئین که اندداده نشان شواهد ضیبع یابد.

 تحت FOXO3a عملکرد کهدرحالی ؛دارد مضر ینقش قلب در

 [.29] است سلول نوعتأثیر 

 ظرفیت دارای و هستند متفاوتی هایسلول قلب یعضله هایسلول

 بالغ قلب هایمیوسیت حفظ بنابراین ؛هستند بسیار یکنندهبازسازی

 کمک سالم زندگی به توجهی قابل طوربه فرد عمر طول سرسرا در

 قلب طبیعی عملکرد برای ضروری فرآیند یک اتوفاژی کند.می

 ورزشی هایفعالیت طریق از اتوفاژی فرآیند تنظیم بنابراین، است.

 هایپروتئین مسیر .]30[ باشد مفید درمانی روش یک تواندمی

 توسط FOXO1 و FOXO3a هایپروتئین یعنی FOXO یخانواده

 به توانمی که شودمی تنظیم ایپیچیده سیگنالینگ مسیرهای

 رشدی، عوامل مغذی، مواد جمله از گوناگون ورودی هایسیگنال

 و... هیپوکسی ،ATP میزان سلولی، داخل کلسیم غلظت ها،هورمون

 و FOXO3a و PKB هایپروتئین سنجش البته، .]31[ کرد اشاره

 ارزیابی برای تنهایی به FOXO1 و FOXO3a هایپروتئین همچنین

 کاردیومیوپاتی به منجر که دیابت بیماری به پاسخ در قلبی تغییرات

 و نیست کافی HIIT تمرینات به پاسخ در همچنین و شودمی قلبی

 اتوفاژی فرآیند در درگیر هایپروتئین سایر نقش که رسدمی نظربه

 سایر سلولی، مرگ یزمینه در نهمچنی باشند. توجهقابل هامیوسیت

 [.32] هستند دخیل نیز آپوپتوز و نکروز مانند هاسازوکار

 به منجر HIIT تمرین که داد نشان حاضر تحقیق نتایج نهایت در

 محتوای کاهش آن دنبالبه و PKB پروتئین محتوای افزایش

 بنابراین، شود؛می قلب بافت در FOXO1 و FOXO3a هایپروتئین

 یندآفر کردن فعال به منجر HIIT تمرین هفته 8 که گفت توانمی

 شده FOXO خانواده اتوفاژی مسیر مهار و یکژفیزیولو یپرتروفیاه

 دو نوع دیابتی افراد قلب در تواندمی HIIT تمرینات رواین از است؛

 عامل یک نقش هستند، سلولی مرگ و کاردیومیوپاتی مستعد که

 در بیشتری تحقیقات باید جود این اب .کندمی ایفا را مفید تنظیمی

 شود. انجام زمینه این

 

 سپاسگزاری
 در که است تحقیق این نویسندگان تلاش حاصل پژوهش این

 از است. شده انجام شیراز دانشگاه و شیراز پزشکی علوم دانشگاه

 .شودمی تشکر کردند، یاری را ما مهم امر این در که افرادی تمامی
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ABSTRACT  

 
Background: FOXO family proteins are important factors in autophagy pathway. Protein kinase-B is an 

important regulator for this family that can be regulated through exercise training. Therefore, the aim of this 

study is to investigate the effect of protein kinase-B (PKB) on FOXO autophagy family proteins (FOXO1 

and FOXO3a) following high intensity interval training (HIIT) in the left ventricle of the heart of diabetic rats by 

streptozotocin (STZ) and nicotinamide. 
Methods: In this experimental study, 12 two-month-old Sprague-Dawley rats with a mean weight of 

270±20 g were selected. After type 2 diabetes induction with STZ and Nicotinamide, rats were randomly 

assigned to two groups, diabetic training (6 heads) and diabetic control (6 heads). The training group trained 

for 4 days a week in accordance with the training program for 8 weeks. SPSS software version 23 and 

independent t-test were used to analyze the data. Significance level is considered p≤0.05. 

Results: HIIT training resulted in a significant increase in PKB protein content between training and control 

groups (P=0.0001). In contrast, a significant decrease in protein content of FOXO1 (P=0.003) and FOXO3a 

(P=0.006) was observed between the training and control groups. 

Conclusion: It seems based on the results HIIT with increasing and regulating PKB leads to a decrease and 

inactivation of FOXO1 and FOXO3a proteins in the hearts of diabetic subjects. Inhibition of these proteins 

can prevent excessive cardiac autophagy in diabetic subjects. 

 

Keywords: High Intensity Interval Training, Heart Muscle, Protein Kinase-B, Protein FOXO1, Protein 

FOXO3a, Type 2 Diabetes 
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