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Introduction: Diabetes mellitus is the most prevalent endocrine disorder worldwide 
and is responsible for approximately 4 million deaths annually. The present study 
aimed to investigate the effect of eight weeks of aerobic training on certain 
microRNAs associated with vascular dysfunction and insulin resistance in men with 
type 2 diabetes. 
Methods: A sample of 40 men with type 2 diabetes (mean age: 49.2 ± 2.1 years) 
from Kermanshah city were selected and randomly assigned into two groups: an 
aerobic exercise group and a control group. The aerobic exercise protocol consisted 
of progressively increasing intervals over eight weeks, with three sessions per week 
at an intensity of 60-70% of maximum heart rate. Blood samples were collected 48 
hours before the first training session and 48 hours after the final training session. 
Plasma levels of miR-222, miR-221, and miR-21 were measured using the real-time 
PCR technique. Data were analyzed using paired and independent t-tests, with 
statistical significance set at p ≤ 0.05. 
Results: Eight weeks of aerobic training significantly affected the levels of miR-221 
(p = 0.001), miR-222 (p = 0.001), and miR-21 (p = 0.003) in men with type 2 
diabetes. Moreover, a significant difference was observed between the two groups in 
the mean changes of all three microRNAs, favoring the exercise group (p = 0.001 for 
all comparisons). 
Conclusion: The findings of this study indicate that eight weeks of aerobic training 
increases angiogenic factors in men with type 2 diabetes. 
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Extended Abstract 
 

Introduction 
Diabetes is the most common endocrine disorder 
worldwide, responsible for nearly four million deaths 
each year. Its rapid rise has led the World Health 
Organization to label it a hidden epidemic. Type 2 
diabetes is particularly linked to cardiovascular disease, 
which is the leading cause of death in this population. 
Patients with type 2 diabetes often experience a higher 
prevalence of vascular complications, such as intimal 
thickening and diabetic cardiomyopathy. The latter is 
characterized by ventricular remodeling, fibrosis, and 
impaired cardiac function. MicroRNAs (miRNAs) like 
miR-21, miR-221, and miR-222 play crucial roles in 
regulating vascular remodeling and endothelial function. 
Evidence suggests that exercise can influence their 
expression, potentially offering cardiovascular benefits. 
However, the specific effects of aerobic training on these 
miRNAs in individuals with type 2 diabetes are still 
unclear. This study aimed to investigate the impact of an 
eight-week aerobic exercise program on the expression 
of miR-21, miR-221, and miR-222 in men with type 2 
diabetes. 

Methods 
This experimental study involved 40 men aged 40 to 55 
years with type 2 diabetes, who were randomly assigned 
to either an aerobic training group or a control group. The 
inclusion criteria required participants to have no major 
cardiovascular or renal complications, to be non-
smokers, to not be following any special diet or therapy, 
and to not engage in regular physical activity. All 
participants provided written informed consent. The 
training group engaged in treadmill-based aerobic 
exercise three times a week for eight weeks. Each session 
lasted between 30 to 45 minutes, with the intensity 
gradually increasing from 60% to 70% of their maximal 
heart rate. Each workout included warm-up and cool-
down periods. Anthropometric measurements and fasting 
blood samples were collected both at the beginning of the 
study and 48 hours after the final session. Serum samples 
were analyzed for glucose and lipid profiles, and were 
also stored for microRNA extraction. The levels of miR-
21, miR-221, and miR-222 were quantified using reverse 
transcription stem-loop quantitative PCR (RT stem-loop 
qPCR) and normalized against miR-139-5p. Relative 
expression changes were assessed using ΔΔCt analysis. 

Results  
After eight weeks, the aerobic training group 
demonstrated significant reductions in body weight (p = 

0.000) and Body Mass Index (BMI) (p = 0.001). In 
contrast, the control group experienced slight increases in 
both weight (p = 0.038) and BMI (p = 0.037). Serum 
analysis revealed notable increases in specific 
microRNAs within the aerobic training group: miR-222 
increased from 2.52 ± 1.06 μL to 3.67 ± 0.04 μL (p = 
0.001), miR-221 rose from 2.19 ± 0.75 μL to 3.15 ± 0.89 
μL (p = 0.001), and miR-21 increased from 1.01 ± 0.298 
μL to 1.92 ± 0.755 μL (p = 0.002). These findings suggest 
that eight weeks of structured aerobic exercise improved 
body composition and enhanced the levels of vascular-
related microRNAs, indicating a potential molecular 
mechanism for the cardiovascular benefits of exercise in 
men with type 2 diabetes. 

Conclusion 
A study found that eight weeks of aerobic exercise 
influenced vascular-related microRNAs in men with 
type 2 diabetes. Specifically, the level of miR-21 
decreased, while the levels of miR-221 and miR-222 
increased. These changes may indicate early adaptations 
in cardiovascular and metabolic health, suggesting that 
these microRNAs could serve as potential biomarkers. 
More research is needed to identify the best exercise 
protocols and to confirm the clinical significance of 
these findings. 

Ethical Considerations: 
Compliance:  This research was conducted following the ethical 
standards set by the institutional research committee. 
Funding: This research did not receive any specific grants from 
funding agencies, whether public, commercial, or not-for-profit. 
Authors’ contribution: Conceptualization, methodology, data 
collection, analysis, and drafting were conducted by Siavash Saghari. 
Oversight, methodological guidance, and manuscript revision were 
provided by Dariush Shekholeslami-Vatani. 
Conflict of interest: The authors declare that they have no conflict of 
interest. 
Acknowledgments:  The authors would like to express their gratitude 
to all those who supported this study. 



 

 

هاي عروقی و مقاومت مرتبط با ناهنجاري micro RNAs هشت هفته تمرین هوازي بر برخی از ریتأث
 به انسولین در مردان مبتلا به دیابت نوع دو
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 ا هدفبپژوهش حاضر  مرگ در سال است. ونیلیمچهار غدد در جهان و مسئول حدود  يماریب نیترعیشا ابتید :مقدمه
و مقاومت به  یعروق يهايمرتبط با ناهنجار micro RNAsاز  یبر برخ يهواز نیهشت هفته تمر ریتأث بررسی

 نوع دو انجام شد. ابتیدر مردان مبتلا به د نیانسول
 در نمونه عنوانبه کرمانشاه شهر) سال 2/49 ± 1/2 سن نیانگینوع دو (با م ابتیمرد مبتلا به د 40 پژوهش: روش

صورت به يهواز نیتمر ۀو کنترل قرار گرفتند. برنام يهواز نیدر دو گروه تمر تصادفی صورتبه و ندشد گرفته نظر
اجرا شد  نهیشیدرصد ضربان قلب ب 70تا  60جلسه و با شدت  سههفته و هر هفته  هشتبه مدت  ندهیفزا یتناوب

سطوح  ).انجام گرفت ینیساعت پس از اتمام جلسات تمر 48و  نیتمر ۀجلس نیاز اول شیساعت پ 48 يریگ(خون
 لیوتحلهیتجزشد.  يریگاندازه PCR-Realtimeروش  قیاز طر miR-222 ،miR-221 ،miR-21 ییپلاسما

 انجام گرفت. P≥05/0مستقل در سطح  یت ووابسته  یت يهاآزمونبا استفاده از  هاداده

 =003/0miR-21(P=) ،001/0miR-221(P( بر سطوح يدارامعن ریتأث يهواز ناتیهشت هفته تمر :هاافتهی
دو گروه  راتییتغ نیانگیم نیب يعنادارمتفاوت  نینوع دو داشت. همچن ابتیمردان مبتلا به د=miR-222(p 001/0(و

 ).=001/0Pوجود داشت (در هر سه مورد،  یبه نفع گروه تجرب ریدر خصوص هر سه متغ

در مردان مبتلا  نزوژیعوامل آنژ شیافزا سبب يهواز نینشان داد که هشت هفته تمر قیتحق نیا جینتا :يریگجهینت
 .دشوینوع دو م ابتیبه د

و مقاومت به  یعروق يهاياهنجارمرتبط با ن micro RNAsاز  یبر برخ يهواز نیهشت هفته تمر ریتأث، داریوش. یوطن یالاسلامخیش ؛ساغري، سیاوش :استناد
 .107-93، 17)2، (1402، نشریۀ علوم زیستی ورزشی .نوع دو ابتیدر مردان مبتلا به د نیانسول

                   .2025.385184.1666JSB./10.22059http//doi.org/DOI:  
) به 4.0NC -CC BYکامنز ( ویتیکر سنسیخود را بر اساس لا يفکر تیاست و حق مالک گانیرا ی،علم هینشر نیادسترسی به  

 rjsb@ut.ac.iایمیل:  | https://jsb.ut.ac.ir/آدرس نشریه:  |.واگذار کرده است سندگانینو
 

  © ناشر: انتشارات دانشگاه تهران.

 

doi:%20http//doi.org/10.22059/JSB.2025.385184.1666.
doi:%20http//doi.org/10.22059/JSB.2025.385184.1666.
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/?ref=chooser-v1
https://jsb.ut.ac.ir/
mailto:jsb@ut.ac.ir
https://orcid.org/0009-0007-8240-2423
https://orcid.org/0000-0002-9771-8806
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/?ref=chooser-v1


غري و همکاران                                                                                                                               96  سیاوش سا

ستی ورزشی، دورة ستان  علوم زی  1404هفدهم، شمارة دوم، تاب

 

 مقدمه 

با توجه به آمار و روند  1سازمان بهداشت جهانی  .میلیون مرگ در سال است چهاربیماري غدد در جهان و مسئول حدود  ترینیعشا دیابت
 اخیر، ۀدهها در دو افزایش چشمگیر جمعیت دیابتی .]1[ کردنهفته اعلام  یدمیاپبیماري دیابت در جهان آن را به عنوان یک  افزایشرو به 

در جمعیت  عروقی-ریسک بروز عوارض قلبی. ]2[است  بوده همراه دیابت با مرتبط عروقی-قلبی ومیرهايمرگ برابري سه تا دو رشد با
شوند. شواهد ومیر در این بیماران شناخته میعنوان عامل اصلی مرگبهچشمگیري بالاست، تا جایی که این عوارض  طوربهمبتلا به دیابت 

در مقایسه با افراد سالم، بین دو تا چهار برابر بیشتر است. ، دوعروقی در مبتلایان به دیابت نوع -هاي قلبیدهد شیوع بیمارينشان می
مانند اختلال در سیستم متابولیکی ناشی از دیابت، اختلال در عملکرد عروقی و تغییرات در ظرفیت ترکیب و تجمع چندین فاکتور خطرزا 

شدن  میضخ شیبا افزا بتایدهمچنین مشخص شده است که  .]3 ،2[ دشومیمنجر ریسک در این بیماران، به تشدید این کاري قلب 
) VSMCs( یصاف عروق ۀعضل هايسلولو مهاجرت  ریشامل تکث هیلاشدن درون میضخ .همراه است نییاز جمله تصلب شرا 2لایه درون

ي بازساز. در این عارضه، کاردیومیوپاتی دیابتی است بیماران دیابتی،در  قلبیپاتولوژیک  از دیگر عوارض .]4[ است انیشر لایهدروندر 
هایپرتروفی  ،رسوب کلاژن همچنین به ،شودمیمنجر خون به اختلال عملکرد بطن چپ  و فشار يبطن در غیاب انسداد عروق کرونر

 هايشکلبه  تواندمیکاردیومیوپاتی ناشی از دیابت  .شودمیمنجر  يفیبروز میوکاردو  قلب، نکروز ۀبیمارگونبزرگ شدن یا  يمیوکارد
 وسازسوختده قلبی و تغییر در کاهش برون که با و کاردیومیوپاتی محدودکننده باشدیافته، کاردیومیوپاتی هایپرتروفیک اتساعکاردیومیوپاتی 

در برخی وقوع هایپرتروفی قلبی و خون بالا  مستقل از فشار ين کاردیومیوپاتی دیابتی و سختی میوکاردارتباط بی .]5[ همراه استقلبی 
سیگنالی، اختلال در عملکرد  يپوتوکسیتی، تغییر در فعالیت مسیرها، لیفیبروز و تغییر شکل میوکاردنشان داده شده است. ها پژوهش

 احتمالاًو اختلال عملکرد اندوتلیال اشاره کرد که  آپوپتوز، التهاب، نکروز، يجمله اتوفاژ دیگر از يهاسازوکارها و  RNA و، میکريمیتوکندر
 آنهاکه به  اندشدهقلبی شناخته  ةویژ يعنوان اعضابه عضو چهاردر این خانواده .  ]7 ،6[ رنددر ایجاد کاردیومیوپاتی دیابتی نقش دا

myomiRs و  گویندمیmiR-21 بیان . عروقی شناخته شده است -قلبی هايبیماريمهم در  عاملعنوان یک بهmiR-21  در سیستم
ش . بر اساس گزار]8[ شودمیعروقی مانند هایپرتروفی پاتولوژیک قلبی مختل  -قلبی هايبیماريدر  که بیان آنعروقی بالاست -قلبی

داراي  حیوانی هايمدلدر  miR-21مهار  .]9[ عروقی ناشی از دیابت نقش دارد-اختلالات قلبیدر  miR-21) 2016و همکاران (سکار 
 همچنین. کردقلبی مطرح  هايبیماريعنوان هدف درمانی در هب توانمیرا miR-21 شد. بنابراین منجر عملکرد قلبی به بهبود قلبی  يبیمار

 هايشریان در که miR-222 و miR-221 از اندعبارتشوند می لایهدرونشدن  ضخیم سبب که microRNA دو گزارش شده است که
شدن  ضخیم ها VSMC در 1Kip27p ةکدکنند mRNA تخریب ترویج با miR-222و  miR-221 .]9[ یابندمی افزایش دیابتی بیماران

 شود،می لایهدرون شدن ضخیم افزایش سبب دیابت به پاسخ در miR-222 و miR-22 افزایش این آیا . اینکهکنندمی تسریع را لایهدرون
 مسیر سازيفعال افزایش به دیابت با مرتبط انسولین دهیسیگنال در تغییرات ن بیان کردند کهاهمچنین محقق .نیست مشخص هنوز
1/2-ERK  22بیان افزایش موجب مسیر این مدتطولانی سازيفعالشود. میمنجر-miR  222 و-miR  هاپژوهشنتایج . ]10[ شودمی 

وکیلی و همکاران  زمینهاثرگذار باشد. در این   miR-222 و miR-21 ، miR-221 روي بیان تواندمیتمرینات ورزشی  دهدمینشان 
. کاریا ]10[ دیابتی افزایش دهد هايرترا در  miR-21) بیان کردند که اجراي هشت هفته تمرین تناوبی با شدت بالا توانست بیان 1401(

                                                 
1. World Health Organization (WHO) 2. Intima 
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) بیان 2022. اکبري و همکاران (]11[ مثبتی داشته باشدتأثیرات  miR-21روي بیان  تواندمی) تمرینات ورزشی هوازي 2018و همکاران (
 . ]12[ را افزایش دهد  miR-222کردند که تمرینات هوازي به مدت شش هفته توانست 

 ۀلیوس بهمرتبط با دیابت نوع دو  يهاشاخص ایی و زهاي رگرفاکتو شده یانب يهاپژوهشگرفته و نتایج صورت  هايیبررس به  با توجه     
 يمارید در بیجد یدرمان يهاروش ۀتوسـع  در یباارزش ـار یبس ـ راهبرد تواندیمو این رویکرد نوین  گیرندیمقرار  یرتحت تأث ين هوازیتمر

 تمرین از طریق تواندیم، شــوندیمتنظیمی که موجب تغییر در فاکتورهاي مرتبط با ناهنجاري عروقی  يیندهاافررو از اینابت باشــد. ید
بیماران دیابتی نوع دوم  يشی بر روتمرینات ورز یراتتأثکه همواره  دهدیمقرار گیرند. مراجعه به اطلاعات قبلی نشان   یرتحت تأث يهواز

ست  ست و تاکنون نقش تمرینات هوازي بر روي     تحقیقاتولی نتایج این  ،مفید بوده ا ضد و نقیض ا سی   microRNAهم  ه شد نها برر
شگیر      شدت و مدت و نوع تمرین در کاهش علائم خطرزا و متعاقباً پی ست. از طرفی  پاتولوژیک و بهبود  هاييناهنجارو تخفیف آثار  يا

ثار همزمان تمرین ورزشــی و آ یتحقیقکه هیچ  دهدمی، نشــان هگرفتانجام هايپژوهشبا وجود این، بررســی . اســتکیفیت زندگی مؤثر 
ست. بنا       ها  microRNA دیابت نوع دوم را بر سی نکرده ا سیگنالینگ آن در آنژیوژنز عروقی را برر سیرهاي  ضر با   تحقیقبراین، و م حا

ــی اثر تمرین هوازي بر میزان  ــامل  هاييناهنجارمرتبط با  microRNAاثر هدف بررس   miR-21و  miR-221 ،222-miRعروقی ش
 .گرفتانجام 

 

  پژوهش یشناسروش

 کنندگانشرکت

 ۀدامنبا  دونوع  ابتیمبتلا به د انپژوهش حاضر مرد کنندگانشرکتاین پژوهش از نوع تجربی و از نظر هدف پژوهشی، کاربردي بود. 
 قیشرکت در تحق يبرا طیاز افراد واجد شرا با هماهنگی مراکز انجمن دیابت استان کرمانشاه پژوهش نیدر ا. بودند سال 2/49±1/2 یسن

دور  طیناشتا، قد، وزن، مح ونقند خ یريگاندازه يکرده بودند، درخواست شد برا یکه اعلام آمادگ يو سپس از افراد عمل آمدبهدعوت 
با  دونوع  ابتیمبتلا به د مرد 40آنها  نیمراجعه کنند. از ب یبه سالن ورزش پریبدن با استفاده از کال یدرصد چرب یريگاندازهکمر و شکم و 

 طوربه، کنندگانشرکتاز  یکتب ۀنامیترضامراحل پژوهش و اخذ  حی. پس از توضندصورت هدفمند انتخاب شدبهسال  55-40 یسن ۀدامن
 يهمکار ۀبودند از ادام لیهر زمان که ما توانستندیم کنندگانشرکتو گروه کنترل قرار گرفتند.  يهواز نیدر دو گروه، تمر یتصادف

 انصراف دهند.

نشده، عوارض مربوط به دیابت نوع دو کنترلقلبی، آریتمی  ۀبیماري خاص (سکت ۀسابقبتلا به امعیارهاي ورود به تحقیق شامل عدم  
درمانی خاص  ةشیویم غذایی و رژ داشتنن دخانیات،نکردن استعمال فعالیت بدنی منظم،  ، عدم شرکت درمانند زخم پاي دیابتی و نفروپاتی)

 تمرینات، ۀادامدم تمایل به و معیارهاي خروج از تحقیق شامل غیبت بیش از دو جلسه، ع ،براي شروع فعالیت بدنی داشتن آمادگی لازم و
 بود. کار ۀهرگونه منع پزشکی براي ادامو  تغییر دوز یا نوع داروي مصرفی

شرکت کردند  ايیقهدق 45 تا 30 ۀجلسطی هشت هفته و هر هفته سه  روي تردمیل هوازي یناتتمرمنظم در  صورتبهگروه تمرین      
 ۀفاصلست و با  چهاردرصد ضربان قلب بیشینه،  60در تمرینات هوازي از تمرین هوازي با شدت  باراضافهرعایت اصل  منظوربه). 1(جدول 

 ]13[ ها پایان یافتدقیقه استراحت بین ست چهارست و شش درصد ضربان قلب بیشینه،  70دقیقه شروع شد و در نهایت با  پنجاستراحتی 
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دویدن دقیقه گرم کردن شامل  10تمرین  ۀبرناماز اجراي  ن پیشضمدر  تمرین ورزشی در این پژوهش است. ۀبرنام ةدهندنشان 1جدول  .
دقیقه دویدن آرام و در پایان فعالیت مشابه براي سرد کردن در نظر گرفته  3تا  2 آرامدقیقه و دویدن  5حرکات کششی  دقیقه، 3تا  2آرام 
 .شد

 تمرینات هوازي ۀ. برنام1جدول 
شدت تمرین (درصد  زمان تمرین گروه تمرینی

 ضربان قلب بیشینه)
 مدت تمرین (دقیقه) (دقیقه)ها استراحت بین ست هاستتعداد 

 

 

 

 تمرین هوازي

 اول ۀهفت

 دوم ۀهفت

 سوم ۀهفت

 چهارم ۀهفت

 پنجم ۀهفت

 ششم ۀهفت

 هفتم ۀهفت

 هشتم ۀهفت

60 

60 

60 

65 

65 

65 

70 

70 

4 

4 

5 

5 

5 

6 

6 

6 

5 

5 

5 

5 

5 

4 

4 

4 

  

35 

35 

40 

40 

40 

45 

45 

45 

 

 خونی هايشاخص يریگاندازه

گیري صبح در محل خون هشترأس ساعت  هایساعت ناشتایی شبانه، آزمودن 12-10بیوشیمیایی پس از هاي گیري شاخصاندازهبراي 
 آنکهآزمایشگاه از آنها گرفته شد. پس از  ن خوناسی از ورید قدامی بازویی توسط متخصصسی 5 قدارمخون اولیه به  ۀحاضر شدند و نمون

 ۀو بقی گرفتانجام  یريگنمونهگیري سطح گلوکز ناشتا، نیمرخ لیپیدي در همان روز و اندازهده شخون سانتریفیوژ شد، سرم آن جدا  ۀنمون
 48تمرین از  ۀبرناماولیه،  يهاداده يآورجمعگراد فریز شد. پس از سانتی ۀدرج -70سایر فاکتورها در دماي  یريگاندازه منظوربهسرم 

آنتروپومتریک  یريگاندازهتمرین مجدداً  ۀجلسساعت پس از آخرین  48تمرین،  ةدوراز اتمام  پس. دشهفته آغاز  هشتساعت بعد به مدت 
 .]13[گرفت اولیه و با همان ابزار توسط محقق و متخصص آزمایشگاه انجام  يهاو آزمایشگاهی در شرایط و زمان مشابه آزمون

 خون microRNA استخراج

و طبق  (RB1001) یکد دسترس رنا ورانافنتولید شرکت زیست  RNA از کیت استخراج ایرایزول microRNAاستخراج  منظوربه
ابتدا  .دشاستفاده  RT steam –loop house keepingاز روش  microRNAبررسی سطوح  براي همچنین .دستورالعمل زیر استفاده شد

سپس  ،صورتی که محلول همگنی حاصل شودبه ،شد مخلوط یکدیگراز بافر ایرایزول با  لیتریلیم یکهمراه بهمیکرولیتر خون  500 قدارم
میکرولیتر  200دقیقه ثابت قرار داده شد. سپس  پنج. محلول میکس در دماي محیط به مدت دشمنتقل  لیتریلیم دو بیوتیکروممیکس به 

دقیقه در محیط رها پنج و دوباره به مدت شده ثانیه تکان داده  15-10صورت بالا و پایین به شدت بهو د شکلروفورم به مجموعه اضافه 
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صورت مشخص قابل مشاهده بود، به. پس از اتمام این مرحله دو فاز دشدقیقه سانتریفیوژ پنج به مدت  میکس در سرعت حاوي بتیوشد. 
درصد سرد به آن اضافه  100میکرولیتر اتانول  1000، شد دیگر منتقلب تیوبه داخل  شده و جدا بود، RNA فاز شفاف رویی که حاوي

قبل  ۀمرحلاز فریزر خارج و شبیه  بتیوقرار داده شد. در پایان  گرادیسانتدرجۀ  -20دقیقه در داخل فریزر هشت و سپس به مدت شده 
رنگ یا مایل به سفید در بی يهالکهولی نه معمولاً  پس از سانتریفیوژ دور ریخته شد. در این مرحله گاهاً بتیو، مایع داخل دشسانتریفیوژ 
شو تکرار شد و پس از خارج کردن اتانول و خشک وجهت شست درصد 80. سانتریفیوژ با اضافه کردن اتانول دشمشاهده  بتیوبدنه و کف 

تقطیر بسته به میزان رسوب به آن  دو بارمیکرولیتر آب  50-20 شد.استفاده air-dry  در این مرحله روشب) محتواي داخل تیو(کردن 
کیفیت بر روي ژل آگارز یک درصد ران شد تا پس از  ییدتأ منظوربهماکرولیتر از آن  5سپس . حل شد بتیوداخل  RNA اضافه و با پیپت

 کیفیت ییدپس از تأ DNaseI استخراجی به کمک RNA از محصول ییزدا DNA منظورشود بهاستفاده  cDNA از آن در سنتز ییدتأ
RNA میکرولیتر 5/0 قدارمدرصد آگاروز به  1وي ژل ر بر DNase I  حاوي بویتبه یونیت بر میکرولیتر  2به غلظت RNA  به غلظت

 .دقیقه نگهداري شد 10در انکوباتور به مدت  گرادیسانت ۀدرج 37ماکروگرم اضافه و سپس در دماي  -5

 microRNAسنتز 

رنا  ورانافنرکت زیسترنا انجام گرفت. تمامی مواد از ش ورانافنزیست cDNAبا استفاده از کیت سنتز  cDNA، سنتز 2مطابق جدول  
صورت  یاتیاضیر ۀتفاده از محاسببا اس موردنظر يرهایمتغ انی) سنجش بctآستانه ( يهاچرخهدست آمدن بهو  ندیپس از اتمام فرا .دشتهیه 

سپس . )یاز کنترل داخل هاCt  قیمحاسبه شد (با تفر miRNAو  )miR-139-5p( یهر نمونه با استفاده از کنترل داخل ΔCtگرفت. 
ΔΔCt هر نمونه با کم کردن  يمربوطه براΔCt نیانگیآن نمونه از م ΔCt براي یاتیاضیر ۀز رابطا تینها گروه کنترل محاسبه شد. در 

  .استفاده شد هاریمتغ یکم انیب راتییگزارش تغ
 مورد بررسی MicroRNAsتوالی پرایمرهاي  .2جدول 

 

 

 

 ها و سر سمپلرهابمیکروتیواز  RNAحذف کردن  ةنحو

غلظت  با DEPCدر محلول  overnight صورتبه mircroRNAsمورد استفاده براي استخراج  يهابمیکروتیوتمامی سرسمپلرها و 
منظم اتوکلاو  دو بارها بمیکروتیودرجه خشک شد، سپس سمپلرها و  45درصد قرار داده شد و سپس با استفاده از آون در دماي  دهمیک

 .دندش

 يروش آمار

 آزمونگروهی از بررسی تغییرات درون منظوربه همچنیناسمیرنوف استفاده شد. -لموگروفوها از آزمـون کداده یعیع طبیتوز یبررس يبرا
t آزموندلتا) از  ۀآزمون (محاسبپس-آزمونتغییرات پیش ۀمحاسبگروهی و پس از هاي بینوابسته، و براي بررسی تفاوت t  مستقل استفاده

 شد. استفاده ≥α 05/0 سطح معناداري، و 20 ۀنسخ SPSS افزارنرماز  هادادهبراي تحلیل شد. 

 نام پرایمر  miRBase توالی پرایمر از پایگاه
AGCCCCUGCCCACCGCACACUG miR-21 

AGCUACAUUGUCUGCUGGGUUUC miR-221 

AGCUACAUCUGGCUACUGGGU miR-222 
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  پژوهش هايیافته

در هر دو گروه توزیع طبیعی  یريگاندازهمتغیرهاي مورد  تمامیبراي  آمدهدستبه يهادادهف نشان داد که واسمیرن -فرولموگوآزمون ک
 .است شدهخلاصه  1) در جدول آزمونپسکننده در دو گروه پژوهش (از پیش تا آزمودنی شرکت 40توصیفی  هايیژگیو دارند.

 انحراف استاندارد) ±هفته مداخله (میانگین  هشتدر پیش تا پس از  کنندهشرکت يهایآزمودنتوصیفی  يهایژگیو. 3جدول 

 )n=  20گروه کنترل ( )n=  20گروه تمرین هوازي ( 

 آزمونپس آزمونیشپ آزمونپس آزمونیشپ 

 00/50 ± 03/4 01/48 ± 01/3 سن (سال)

 05/175 ± 44/4 05/172 ± 05/2 )متریسانتقد (

 38/80 ± 07/3** 20/80 ± 06/3 01/79 ± 01/1* 06/79 ± 03/1 وزن (کیلوگرم)

بدنی  ةشاخص تود
 (کیلوگرم بر متر مربع)

02/1 ± 01/25 *05/1 ± 94/24 02/2 ± 05/25 **01/2 ± 10/25 

 آزمونپیشنسبت به  دارامعنتفاوت  **، آزمونپیشنسبت به  دارامعنتفاوت  *

) P = 001/0(بدن  ةود) و شاخص تP = 000/0( بدن وزن آزمونپس به پیش از هوازي تمرین گروه در که دهدمی نشان 3 جدول     
 داريامعن طوربه کنترل هگرو ) درP = 037/0(بدن  ة) و شاخص تودP = 038/0( بدن وزن کهیدرحال یافت. کاهش داريامعن طوربه

 ).3 (جدول یافت افزایش

 نوع دیابت به مبتلا رداندر م miR-222 سرمی افزایش سطوح که داد نشان) مداخله هفته هشت از پس( گروهیدرون تغییرات بررسی   
 )t9 = 12/4؛ P = 001/0( بود دارامعن آزمونپسمیکرولیتر در  67/3±04/0 به آزمونیشپدر  میکرولیتر 52/2±06/1 هوازي از دو گروه

 ).1 نمودار(

 
 هفته مداخله هشت از پس و در پیش گروه دو هايیآزمودن miR-222 سرمی . سطوح1 نمودار

  آزمونیشپ به نسبت دارامعن تفاوت * 
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داد،  نشان را داريمعنی تفاوت ازي،هو و کنترل گروه دو بین miR-221 آزمونپس و آزمونپیش تغییرات میزان ۀمقایس همچنین     
هوازي  دو گروه نوع دیابت به تلامب در مردان miR-221 سرمی افزایش سطوح که داد نشان گروهی درون تغییرات بررسی که ياگونهبه
 )، t9 = 56/2؛ P = 001/0( رسید آزمونپسمیکرولیتر در  15/3±889/0 به آزمونیشپدر  میکرولیتر 19/2±754/0 از

 
 هفته مداخله هشت از پس و در پیش گروه دو هايیآزمودن miR-221 سرمی . سطوح2نمودار 

  آزمونیشپ به نسبت دارامعن تفاوت* 
در  میکرولیتر 01/1±298/0 زاداري امعن طوربههوازي  دو گروه نوع دیابت به مبتلا در مردان miR-21در نهایت، سطوح سرمی      

 ).3) (نمودار t9 = -30-/23؛ P = 002/0یافت ( افزایش آزمونپسدر  میکرولیتر 92/1±755/0 به آزمونیشپ

 
 هفته مداخله 8 از پس و در پیش گروه دو هايیآزمودن miR-21 سرمی سطوح. 3نمودار 

 آزمونیشپ به نسبت دارایمعن تفاوت* 

 

  يریگجهینتبحث و 

نتایج پژوهش  .دشدر افراد مبتلا به دیابت نوع دو  miR-21سطوح  کاهش موجبنتایج این تحقیق نشان داد هشت هفته تمرین هوازي  
 ) همخوانی دارد2020) و امانی شلمزاري و همکاران (2024)، رائد حمید و همکاران (2024زاده و همکاران (نقی يهاپژوهشحاضر با نتایج 

ها در بافت مغز رت miR-21) مشخص شد که هشت هفته تمرین هوازي به کاهش 2024و همکاران ( زاده. در پژوهش نقی]14-16[
از اجراي تمرینات هوازي و مصرف مکمل منیزیم در  پسرا  miR-21) نیز کاهش 2024. رائد حمید و همکاران (]14[ شده استمنجر 

miR-تواند ) نیز مشخص شد که تمرینات هوازي می2020. در پژوهش امانی شلمزاري و همکاران (]15[ هاي دیابتی مشاهده کردندرت

و  و زلفی )2017زاده و همکاران (نتایج این تحقیق با نتایج تحقیق قربان. از طرفی، ]16[ هاي داراي سرطان کاهش دهدرترا در  21
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همراه بهنشان دادند که هشت هفته تمرین طولانی اختیاري  )2017( . قربانزاده و همکاران ]18 ،17[ همخوانی ندارد )2024همکاران (
مصرف مکمل و تفاوت در مدت و شدت تمرین هوازي از علل د. شومی هارتدر بافت قلب  miR-21موجب افزایش  1مصرف کروکتین

از اجراي هشت هفته تمرین تناوبی با شدت بالا در مردان مبتلا  پسرا  miR-21) افزایش 2024و همکاران ( . زلفی]17[ استناهمسویی 
تفاوت  ینو همچن . از علل ناهمسویی شاید بتوان به تفاوت در شدت و پروتکل ورزشی]18[ هاي سندروم متابولیک مشاهده کردندبه بیماري

 اشاره کرد. هایآزمودندر نوع بیماري 

 miR-21      یکی از miRNA  قادر استشود و شرایط هیپوکسی تنظیم می درهایی است که HIF-1α  را فعال کند که نقش کلیدي
خود را از طریق این  سازوکاردهد و را هدف قرار می α1-HIF. در تمامی شرایط، ]19[ در سازگاري سلول به شرایط کمبود اکسیژن دارد

شوند، حتی می HIF-1α افزایش سطح موجباند که هر دو نوع تمرین ورزشی تناوبی و مقاومتی کند. تحقیقات نشان دادهفاکتور اجرا می
کند. مستقل از هیپوکسی تحریک می طوربهرا  α1-HIF فعالیت ورزشی از معدود شرایطی است که .]20[ که هیپوکسی وجود نداردزمانی

هاي هدف در هسته قرار دارند، شناسایی کرده و رونویسی دهنده به هیپوکسی را که روي ژنتواند عناصر واکنشمی HIF-1αپس از تولید، 
)، 2001( وگت و همکاران .]19[ ها را آغاز کندهاي سازگار با هیپوکسی مانند آنژیوژنز، گلیکولیز، اریتروپوئتین و بیوسنتز کاتکولامیناز ژن

دهی از طریق پیام (PI3K) فعال شدن مسیر فسفاتیدیل اینوزیتول تري کیناز موجب HIF-1α با هدف قرار دادنmiR-21 همچنین 
. این مسیر با کاهش ]20[ دانجاممی )Akt/PKB (نهایت به فعال شدن مسیر پروتئین کینازشود، که در می )2O2H (پراکسید هیدروژن

در . ]21 ،19[ شودهاي اندوتلیال میافزایش بقاي سلول موجبهاي ضد آپوپتوز، هاي آپوپتوتیک و افزایش بیان پروتئینفعالیت پروتئین
شود می  cAMP موجب افزایش غلظت (A2) خود ةگیرندو از طریق اتصال به یابد میاسکلتی تجمع  ۀعضلسی، آدنوزین در شرایط هیپوک

قلبی  هايیماريب را درمختلفی  يهاژن miR-21 .]20[ شودمی VEGF پروتئین mRNA افزایش سطح موجبخود  ۀکه این امر به نوب
 گريیانجیمعروقی آن -قلبی یراتتأثکه در  PTEN وPDCD4 ، SPRY12از  اندعبارت miR-21 ةعمددهد. اهداف میهدف قرار 

که تأثیر کلی بر ساختار و عملکرد  شودتنظیم می miR-21توسط  قلبی هايیبروبلاستفدر  ERK- MAPK مسیر سیگنالی. کنندمی
افزایش فعالیت مسیر سبب SPRY1 ابد که با مهاریقلبی افزایش می هايیبروبلاستفدر  miR-21سطح ، قلبی دارد. در اختلال قلبی

 miR-21. در تحقیق حاضر مشخص شد که اجراي هشت هفته تمرین هوازي به کاهش سطح ]8[ شودیم MAPK -ERK سیگنالی
 ۀو عضل قلبیو تکثیر و تمایز عضلات  شودیمدر رشد طبیعی عضلات درگیر  miR-21کلی  طوربهشد. منجر نسبت به گروه کنترل 

سرکوب فعالیت سطح پروتئین عامل ) و MEF2 تمایز عضلات از طریق سرکوب ةکنندسرکوب( HADC4 ۀوسیلبه یبترتبهرا  اسکلتی
که یک تنظیم کنندة  SRFها (حداقل از طریق کاهش سطح سبب تکثیر میوبلاست miR-21می کند.  ) تعدیلSRF( پاسخ سرمی

 . ]10[حیاتی براي تمایز عضلانی است) می شود 

 هايپژوهشاست. در این خصوص  هشد miR-221افزایش بیان  موجبنتایج این تحقیق نشان داد که هشت هفته تمرین هوازي      
با نتایج مشابه آورده شده  تحقیقشوند. در ادامه، چند منجر  miR-221 توانند به افزایش بیاناند که تمرینات هوازي میمختلف نشان داده

یان و . صادق]23 ،22[ ) همخوانی دارد2018) و لی و همکاران (2022نتایج پژوهش حاضر با نتایج پژوهش صادقیان و همکاران ( .است
 هاي داراي رژیم غذایی پرچرب مشاهده کردنداز اجراي هشت هفته تمرین مقاومتی در موش پسرا  miR-221) افزایش 2022همکاران (

. ]23[ شودمیمنجر در پلاسما در افراد چاق  miR-221 ) نشان داد که تمرین هوازي به افزایش سطح2018و همکاران ( لی تحقیق. ]22[

                                                 
1. Crocetin 
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که  ندنشان داد )2020نکا و همکاران (منداو .]24[ همخوانی ندارد )2020منداونکا و همکاران ( اما نتایج پژوهش حاضر با نتایج پژوهش
و تفاوت  هاموشل ناهمسویی شاید بتوان به وزن . از عل]24[ شودمیمنجر هاي چاق در موش miR-221 تمرینات هوازي به کاهش سطح

 در پروتکل تمرینی اشاره کرد.

 ییمبنا هاافتهی نی. ااستمرتبط  نازیک نیو کرات يبا حداکثر بار کار چشمگیري طوربهمتعاقب تمرین ورزشی،  miR-221در  راتییتغ     
 مدتیطولان نیاز تمر یناش یعروق -یقلب يآنها در سازگار یکیولوژیزیو نقش ف یستیز يهارعنوان نشانگبه ها miRNA فیتعر يبرا

از  راتییتغ ،مانند مهار آپوپتوز ،یپوکسیبه ه یاز پاسخ سلول يمتعدد يهاجنبه miR-221متعدد،  يها. با هدف قرار دادن رونوشتاست
 یپاسخ سلول کی ةکنندمنعکسممکن است  miR-221 تغییرات نیکند. بنابرایم میرا تنظ ییرگزا يو القا ،زیکولیبه گل يتوکندریتنفس م

علاوه بر این، پاسخ التهابی . ]22[ باشد يتوکندریم سمیو متابول یسلول سزیآپوپتو شیحاد، مانند افزا ناتیپس از تمر یپوکسیبه ه هیاول
توان ی. ماندشده ییشناسا یدر پاسخ التهاب یاتیح هايکنندهیلتعدعنوان به miR-21 نیهمچن فرایند دیگري است که با ورزش همراه است.

فعالیت باشد که پس از  یالتهاب ۀیروند اول ةکنندمنعکسممکن است در این تحقیق  miR-21 ،miR-221سطوح  تغییراتاستدلال کرد که 
 .]22[ دهدیرخ مهوازي 

توان همسو می يهاپژوهشاز مردان مبتلا به دیابت نوع دو شد. در  miR-222 افزایش موجبنتایج نشان داد که هشت هفته تمرین      
صادقیان و  .]22-24[ ) اشاره کرد1402همکاران () و میرزایی و 2018اشمیتز و همکاران ( )،2022صادقیان و همکاران ( به پژوهش
 داراي رژیم غذایی پرچرب مشاهده کردند يهاموشاز اجراي هشت هفته تمرین مقاومتی در  پسرا  miR-222) افزایش 2022همکاران (

. ]25[ مشاهده کردند هارترا در قلب  miR-222از اجراي هشت هفته تمرین تناوبی، افزایش  پس) نیز 2018اشمیتز و همکاران ( .]22[
نر جوان مشاهده  يهارتمقاومتی در -از اجراي شش هفته تمرین هوازي پسرا  miR-222 دارامعن) افزایش 1402میرزایی و همکاران (

 . ]26[ کردند

MicroRNA  هاي عضلانی مختلف سلول يهارده . دردارندعروق نقش مهمی  شناسییستزدر آسیب و  222و  221هايMicroRNA 
درگیر در  P57و  P27سلولی از جمله ۀ چرخمهم  هايکنندهیمتنظبازساختی را از طریق هدف قرار دادن یندهاي افر، 222و  221هاي 

مختلف موجودات  يهااست که در گونه let-7dمتأثر از نوع تمرین  MicroRNAآخرین  .نندکهاي انقباضی فعال میافزایش بیان پروتئین
از طریق هدف قرار دادن  MicroRNAرسد که این می نظربه.  ]27[ دارد بر عهدهتکوینی نقش اساسی یندهاي افرحفظ شده است و در 

ایفا هاي عضلانی در تنظیم متابولیسم گلوکز نقش ) مربوط به سلولIRS-2انسولین ( ةگیرند 2) و سوبستراي INSRانسولین ( ةگیرند
let-و  57Pو  27Pاز  اندعبارتسه هدف اصلی دارند که  222و  221هاي  MicroRNAدهد که نتایج تحقیقات نشان می. ]27[ کندمی

7a د. پروتئین ندار هایماريب، این سه پروتئین نقش اساسی درP27 که  استسلولی  ۀچرخهاي مرتبط با پروتئین ینترشدهیکی از شناخته
سلولی را از  ۀچرخاست که حرکت  Cyclin dependent kinase ۀچرخ ةمهارکنندیک  P27 شود.در هیستولوژي تشخیص استفاده می

در بسیاري از  P27کند. کاهش سطح بیان پروتئین مهار می CyclinE-CDK2و  CyclinDCDK1باند به  ۀوسیلبه Sبه  G1 ۀمرحل
 .]28[ ها مانند دیابت نوع دو، سرطان پستان، سرطان پروستات، ریه و مري گزارش شده استبیماري

 يسطوح گردش خون بالاتر يدارا نییپا يهواز ی. افراد با آمادگدارد وجود miR-21و  miR-222 نیب يقو یهمبستگ ن،یعلاوه بر ا     
-miRو  miR-222هستند. بنابراین شاید بتوان طولانی بودن مدت پژوهش را از دلایل بروز تغییرات در سطوح  miR-21و  miR-222از 

 .]29[ دارد یمضر آن به نوع، شدت و مدت ورزش بستگ/دیمف تأثیراتو  miRNA نیا انیرسد بیم نظربهدانست.  21
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 نیدارد. از ا یبستگ ورزشی هوازي فعالیتخاص مرتبط با  طوربه یکیولوژیزیف راتییدر گردش به تغ miR-222حاد در سطوح  شیافزا     
 یکی miR-222 ن،ی. علاوه بر اشودیم یسلول miR-222سطح  شیافزا موجب فعالیت ورزشی هوازيدر طول  کیپوکسینظر، استرس ه

تنش  ک،یپوکسیه یدهگنالیسعلاوه بر  . ]30[ است کیسکمیا هايیومیوسیتکارداز  آزادشده يهااگزوزومها در miRNA نیتراز فراوان
 شدهیمتنظبالا  miRNAعنوان به miR-29c رایباشد، ز فعالیت ورزشی هوازيمهم در طول  یکیولوژیزیمحرك ف کیممکن است  یبرش

 يهاسازوکارحال،  نیبا ا .گزارش شده است یشگاهیآزما طیدر شرا ی) تحت تنش برشHUVECs( یناف انسان الیاندوتل يهادر سلول
 يادیبه ورزش تا حد ز خدر پاس یژهوبه ها miRNA شدهتیهدا یخون و غلظت اگزوزوم انیدر جر شدهانتخاب miRNAانتشار  قیدق

 .]25[ ناشناخته است

سطح ارزیابی میزان  يشاخص زیستی مناسبی برا ورزشی بتواند به فعالیت miR-221و  miR-21 ،miR-222 پاسخکه  رسدیم نظربه     
از ابهام  ايیماران در هالهببا توجه به نتایج متناقض تحقیقات، هنوز شدت و مدت مناسب ورزشی براي این  افراد دیابتی باشد. سلامتی

 .نیاز است يها به انجام تحقیقات بیشترورزشی بر این شاخص يهانیتمرانواع مختلف  ریتأثتعیین میزان دقیق رابطه و  يبرا بنابراین است.

روانی و  عواملکنندگان، عدم کنترل شرکت و کالري دریافتی توان به عدم کنترل دقیق رژیم غذاییهاي پژوهش حاضر میاز محدودیت
  .تحقیق اشاره کردمیزان پایبندي دقیق افراد به داروهاي خود در طول استرسی و نیز عدم اطمینان از 

 
 رکر و تشیتقد

 .ورندآمیعمل بهعزیزانی که در انجام این تحقیق همکاري داشتند، ۀ هموسیله مراتب قدردانی خود را از ویسندگان بدینن
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