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Article Info ABSTRACT 
Article type: 

Research 
Introduction: Type 2 diabetes is associated with mitochondrial dysfunction and 

impaired mitophagy. The PINK1–Parkin signaling pathway plays a key role in 

removing damaged mitochondria and maintaining glucose homeostasis. This study 

aimed to investigate the independent and combined effects of high-intensity interval 

training (HIIT) and vitamin E on PINK1 and Parkin protein levels in type 2 diabetic 

rats. 

Methods: In this experimental study, 40 male rats were randomly divided into five 

groups: healthy control, diabetic control, diabetes + exercise, diabetes + vitamin E, 

and diabetes + exercise + vitamin E. Type 2 diabetes was induced by a high-fat diet 

followed by intraperitoneal injection of streptozotocin. HIIT was performed for eight 

weeks. At the end of the intervention period, pancreatic tissue was collected, and 

PINK1 and Parkin protein levels were measured. 

Results: Diabetes induction significantly decreased PINK1 and Parkin protein levels 

compared with the healthy control group (P<0.001). Both HIIT and vitamin E, 

administered alone or in combination, significantly increased the levels of these 

proteins compared with the diabetic control group (P<0.05). However, no significant 

difference was observed between the combined intervention group and the groups 

receiving the individual interventions. 

Conclusion: Type 2 diabetes was associated with significantly reduced PINK1 and 

Parkin protein levels in the pancreas. HIIT and vitamin E supplementation each 

independently improved these reductions; however, their combination did not 

produce a significant synergistic effect. These findings indicate that each intervention 

may play an effective role in improving impaired mitophagy in type 2 diabetes. 
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Extended Abstract 
 

Introduction  
Type 2 diabetes mellitus is fundamentally characterized 

by chronic hyperglycemia, systemic insulin resistance, 

and the progressive functional decline of pancreatic β-

cells. These cells are particularly vulnerable to oxidative 

stress due to their high metabolic demands and 

inherently low expression of antioxidant enzymes, 

rendering them susceptible to lipoglucotoxicity. A 

critical mechanism in the pathophysiology of T2DM is 

the dysfunction of mitochondrial quality control, 

specifically the impairment of the PINK1-Parkin 

signaling axis, which governs mitophagy—the selective 

degradation of damaged mitochondria. Restoring this 

pathway is essential for maintaining β-cell viability and 

insulin secretory capacity. High-intensity interval 

training is recognized for its potent metabolic 

adaptations, potentially stimulating mitophagic flux 

through energy-sensing pathways like AMPK 

activation. Concurrently, Vitamin E acts as a lipophilic 

antioxidant, protecting cellular membranes from lipid 

peroxidation. However, the interaction between these 

interventions remains controversial; specifically, 

exogenous antioxidants may theoretically scavenge the 

physiological reactive oxygen species spikes required to 

trigger exercise-induced adaptive responses—a concept 

known as “mitohormesis.” Therefore, this study aimed 

to investigate the independent and combined effects of 

an 8-week HIIT protocol and Vitamin E 

supplementation on the abundance of PINK1 and Parkin 

proteins in the pancreatic tissue of T2DM-induced rats. 

Methods 

In this experimental study, 40 male Wistar rats (aged 6–

8 weeks) were randomly assigned to five groups (n=8): 

Healthy Control, Diabetic Control (HFD+STZ induced), 

Diabetic+HIIT, Diabetic+Vitamin E, and 

Diabetic+Combined. HIIT was performed for 8 weeks 

(5 sessions/week) on a motor-driven treadmill. The 

protocol intensity was recalibrated at week 4 to ensure 

progressive overload, increasing high-intensity bouts 

from 28 m/min to 33 m/min (85–90% Vmax). Vitamin 

E (300 mg/kg) was administered intraperitoneally three 

times weekly in the relevant groups. Following the 

intervention, pancreatic tissue was harvested and 

homogenized. PINK1 and Parkin protein expression 

was quantified via Western blotting, using β-actin as a 

loading control. Protein bands were visualized using 

chemiluminescence and densitometry. Statistical 

significance was analyzed using one-way ANOVA 

followed by Tukey’s post hoc test (P<0.05). 

Results  
T2DM induction led to significant glycemic impairment 

and a pronounced reduction in PINK1 and Parkin 

protein levels compared to the healthy control group 

(P<0.001). Both HIIT and Vitamin E, when 

administered as monotherapies, significantly 

upregulated PINK1 and Parkin expression compared to 

the diabetic control (P<0.05), indicating a restoration of 

mitochondrial quality control mechanisms. However, 

the combined intervention group did not demonstrate a 

synergistic or additive effect on these proteins compared 

to the independent intervention groups (P>0.05). While 

all intervention groups showed marked improvements 

over the diabetic control, the combined treatment failed 

to elicit superior molecular benefits, suggesting a 

saturation effect or potential interference between the 

two strategies. 

Conclusion  
HIIT and Vitamin E independently rescue pancreatic 

PINK1 and Parkin expression in T2DM rats, effectively 

improving mitochondrial quality control. The absence 

of a synergistic effect in the combined group suggests 

that high-dose exogenous antioxidants may dampen 

exercise-induced adaptive signaling (mitohormesis). 

Consequently, caution is advised when combining 

antioxidant supplements with high-intensity exercise 

protocols in therapeutic strategies for T2DM. 
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 ها: کلیدواژه

 تناوبی با شدت بالا، تمرین

 دیابت نوع دو،

 میتوفاژی،

 .Eویتامین 

 

–PINK1دیابت نوع دو با اختلال عملکرد میتوکندری و نقص در میتوفاژی همراه است. مسیر سیگنالینگ  مقدمه:

Parkin و حفظ هموستاز گلوکز دارد. هدف این تحقیق بررسی  دهیدبیآسهای نقش کلیدی در حذف میتوکندری
های دیابتی نوع دو در رت Parkinو  PINK1های بر سطوح پروتئین Eو ویتامین  HIITتأثیرات مستقل و ترکیبی 

 بود.

طور تصادفی به پنج گروه شامل کنترل سالم، دیابت کنترل، دیابت رت نر به 4۰در این تحقیق تجربی، روش پژوهش: 

تقسیم شدند. دیابت نوع دو از طریق رژیم پرچرب و تزریق  Eو دیابت + تمرین + ویتامین  E+ تمرین، دیابت + ویتامین 
طی هشت هفته اجرا شد. در پایان دورۀ مداخله، بافت پانکراس استخراج  HIITاسترپتوزوتوسین القا شد. صفاقی داخل

 گیری شد.اندازه Parkinو  PINK1های و سطوح پروتئین

در مقایسه با گروه کنترل سالم  Parkinو  PINK1های القای دیابت موجب کاهش معنادار سطوح پروتئین: هاافتهی

(۰۰1/۰>P شد. هر دو مداخلۀ )HIIT  و ویتامینEصورت ترکیبی، افزایش معناداری در این تنهایی و نیز به، به
(؛ با این حال، بین گروه ترکیبی و مداخلات منفرد تفاوت P<۰5/۰ها نسبت به گروه دیابت کنترل ایجاد کردند )پروتئین

 معناداری مشاهده نشد.

و  HIITدر پانکراس همراه بود. تمرین  Parkinو  PINK1دیابت نوع دو با کاهش معنادار سطوح گیری: نتیجه

افزای معناداری نشان نداد. طور مستقل این کاهش را بهبود بخشیدند، اما ترکیب آنها اثر همهر یک به Eمکمل ویتامین 
 لال میتوفاژی در دیابت نوع دو است.ها حاکی از نقش مؤثر هر یک از این مداخلات در بهبود اختاین یافته

بر سطوح  E نیتامیبا شدت بالا و و یتناوب نیتمر یبیاثر ترکیاری بک، الهام؛ پورقار، محمدجواد؛ کاظمی نسب، فاطمه؛ معین، احمدرضا. اله .:استناد

 .92-81، 18(1)؛ 1405.علوم زیستی ورزشی ۀنوع دو. نشری یابتید یهادر رت Parkinو  PINK1 یهانیپروتئ

               .2026.413957.1705JSB./10/22059DOI: http//doi.org/                    
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 مقدمه 

 یهاعملکرد سلول یجیمزمن و اختلال تدر یسمیپرگلیه ن،یاست که با مقاومت به انسول کیاختلالات متابول نیترعیاز شا دونوع  ابتید
 ،یعروق-یقلب یهایماریمانند ب یخطر عوارض شیبا افزا ،یزندگ تیفیعلاوه بر کاهش ک یماریب نی. اشودیپانکراس مشخص م یبتا

شایان  یکیفشار متابول تواندیم نیبه ترشح انسول یجبران ازین شیو افزا یسمیپرگلیتداوم ه. ]1[است همراه  یو نوروپات ینوپاتیرت ،ینفروپات
 .]2 [شود یماریب شرفتیو پ نیترشح انسول تیموجب کاهش ظرف تیبتا وارد کند و در نها یهابر سلول یوجه

 یتوکندریو اختلال در عملکرد م ریپذواکنش ژنیاکس یهاگونه دیتول شی، افزادونوع  ابتید یولوژیزیمهم در پاتوف یاز سازوکارها یکی
. از آنجا ]2[همراه است  یتوکندریم وژنزیو اختلال در ب ویداتیاکس تیکاهش ظرف و،یداتیاسترس اکس شیمزمن با افزا یسمیپرگلیاست. ه

دارند، تجمع  یتوکندریبه عملکرد مناسب م یادیز یوابستگ نیحس کردن گلوکز و ترشح انسول یپانکراس برا یابت یهاکه سلول
 .]3[ ها شودسلول نیاختلال عملکرد ا دیموجب تشد تواندیم دهیدبیآس یهایتوکندریم

 یتوکندریم یو حفظ هموستاز دهیدبیآس یهایتوکندریحذف م یبرا یدیکل یندایفر ،یانتخاب یاتوفاژ یعنوان نوعبه یتوفاژیم
 یغشا لیاست. در پاسخ به کاهش پتانس Parkin/1PINK ریمس ،یتوفاژیم میتنظ یاصل یرهایاز مس یکی. ]3[ شودیمحسوب م

 E3 گازیل نیتیکوئیوبی کیعنوان به Parkin یسازو موجب فعال ابدییتجمع م یتوکندریم یخارج یبر سطح غشا  PINK1 ،یتوکندریم

 نی. اشودیمنجر م 62p مانند یاتوفاژ یو جذب آداپتورها الیتوکندریم یهانیپروتئ ونیناسیتیکوئیوبیبه  Parkin یساز. فعال]4[ شودیم
اختلال در  ن،ی. بنابرا]5, 4[ شوندیآن م یزوزومیل بیاتوفاگوزوم و تخر رد دهیدبیآس یتوکندریموجب محصور شدن م تیدر نها دادهایرو
 . ]5 [بتا همراه باشد یهاسلول یو کاهش بقا ویداتیاسترس اکس شیمد، افزااناکار یهایتوکندریبا تجمع م تواندیم Parkin/1PINK ریمس

با  یتناوب نیتمر ،ینیمختلف تمر یالگوها نبیاست. در  دونوع  ابتید تیریمد یبرا ییردارویمداخلات غ نیتراز مهم یبدن تیفعال
نشان  هاپژوهش. ]6[را به خود جلب کرده است  یادیز ، توجهچشمگیر یکیمتابول آثارکوتاه و  یزمان اجرا لیدلبه HIIT ایشدت بالا 

بهبود بخشد  دونوع  ابتیرا در افراد مبتلا به د یعروق-یو سلامت قلب نیبه انسول تیحساس ،یسمیکنترل گل تواندیم HIIT اند کهداده
 یساز، فعالAMP/ATP نسبت شیافزا قیاز طر تواندیم HIIT یط یانرژ یتقاضا دینوسانات شد ،یسازوکار مولکولاز نظر  .]7[
 AMPKحال، شدت  نی. با ا]8[قرار دهد  ریرا تحت تأث یتوفاژیو م یتوکندریم تیفیمرتبط با ک یرهایمس و،یداتیاکس تیوضع لیو تعد

 تیکه بسته به شدت، مدت، وضع یدهد؛ پاسخ شیافزا زیرا ن ریپذواکنش ژنیاکس یهاگونه دیممکن است تول نینوع تمر نیا یبالا
 .]9[باشد زابیآس ایسازگارانه  تواندیبافت م یدانیاکسیآنت تیو ظرف کیمتابول

کنند، مورد توجه قرار  لیرا تعد نیو تمر ابتیاز د یناش ویداتیاکس یهاپاسخ توانندیکه م یعنوان عواملبه هادانیاکسیآنت نه،یزم نیا در
 یو حفاظت از غشاها یدیپیل ونیداسیاست که با مهار پراکس یمحلول در چرب یهادانیاکسیآنت نیتراز مهم E نیتامیو .]1۰[اند گرفته
 ،یسمیگل یهاشاخص یبا بهبود برخ E نیتامیبا و یاریمکمل ،یابتید یها. در مدل]11[را کاهش دهد  ویداتیاسترس اکس تواندیم یسلول

 تواندیم E نیتامیگزارش شده است که مصرف و نی. همچن]12[همراه بوده است  یتوکندریو بهبود عملکرد م ویداتیاکس بیکاهش آس
 یهایاز سازگار یحال، از آنجا که بخش نی. با ا]15[کاهش دهد  دونوع  ابتیمبتلا به د مارانیرا در ب ناشتا نیو انسول c1HbA سطح

 کند لیرا تعد نیبه تمر یمولکول یهاممکن است پاسخ هادانیاکسیوابسته است، مصرف آنت ویداتیاکس یهاگنالیبه س نیاز تمر یناش

]1۰[. 

 یتوفاژیو م یتوکندریبر عملکرد م HIIT ت مربوط به اثرتحقیقا شتری. نخست، بستیشواهد، چند نکته همچنان روشن ن نیوجود ا با
در بافت  Parkin و PINK1 یهانیپاسخ پروتئ ۀاند و شواهد دربارکبد تمرکز داشته ایقلب  ،یاسکلت ۀمانند عضل ییهابر بافت ابت،یدر د

متمرکز  نیگلوکز و انسول و،یداتیاسترس اکس یهابر شاخص اغلب E نیتامیمربوط به و هایپژوهش. دوم، ]8 ،6[پانکراس محدود است 
 ستنی مشخص هنوز سوم، .]13 ,1۰[مشخص نشده است  یخوبدر پانکراس به یتوفاژیم یدیکل یهانیپروتئ میاند و نقش آن در تنظبوده
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 ن،ی. بنابراریخ ایدارد  PINK1/Parkin ریبر مس یتداخل ای یلیتعد ،یشیاثر افزا دونوع  ابتید طیدر شرا E نیتامیو و HIIT بیترککه 
 .کمک کند یابتیدر پانکراس د یتوکندریم تیفیک میتنظ یبه درک بهتر سازوکارها تواندیدو مداخله م نیهمزمان ا یبررس

بر  E نیتامیو یاری( و مکملHIITبا شدت بالا ) یتناوب نیتمر یمستقل و تعامل تأثیرات یاساس، پژوهش حاضر با هدف بررس نیبر ا
استوار بود  نیپژوهش بر ا یۀفرض گرفت.انجام  دونوع  ابتیمبتلا به د یهادر بافت پانکراس رت Parkinو  PINK1 یهانیسطوح پروتئ

 بیدر ترک ای ییتنهابه از مداخلات مذکور کیو اعمال هر  شودی میتوفاژیم یدیکل یهانیپروتئ نیا انیبموجب کاهش  ابتید یکه القا
 کند. لیتعد ای دهینقص مهارکننده را بهبود بخش نیا ،یانرژ یتقاضا شیو افزا ویداتیاکس تیبهبود وضع قیاز طر تواندیم گریکدیبا 

 

 شناسی پژوهشروش

صورت تصادفی انتخاب هفته به هشتتا  ششگرم و سن  2۰۰تا  15۰سر موش نر نژاد ویستار با وزن تقریبی  4۰تجربی،  تحقیقدر این 
(، گروه D-Conکنترل )-(، گروه دیابتHEALTH) سالمگروه موش( تقسیم شدند:  هشتپنج گروه )هر گروه به شدند. سپس حیوانات 

کربنات های پلی(. حیوانات در قفسD-EX & Vit Eترکیبی )-گروه دیابت( و D-VIT Eویتامین )-(، گروه دیابتD-EX) تمرین-دیابت

ساعته نگهداری شدند. گروه  12:12روشنایی -تاریکی ۀدرصد و چرخ 5۰ ± 5گراد، رطوبت سانتی ۀدرج 22 ± 2شفاف در محیطی با دمای 
، رژیم غذایی استاندارد برای گروه تحقیق. در طول ها مورد القای دیابت قرار گرفتند( بدون القای دیابت و مابقی گروهHEALTHسالم )

صورت های مخصوص بهد. آب نیز از طریق بطریشصورت پلت و با دسترسی آزاد ارائه بههای دیابتی سالم و رژیم غذایی پرچرب برای گروه
در اخلاق پژوهشی  ۀاهی و با تأیید کمیتتمام مراحل انجام پژوهش با رعایت اصول اخلاق در کار با حیوانات آزمایشگ آزاد در دسترس بود.

 .[ انجام شدERB/2025/006اخلاق ] دییبا کد تأ لانۀ حیوانات دانشگاه کاشان

 رژیم غذایی

بود   (High-Fat Diet; HFD) و رژیم پرچرب (Standard Diet) های غذایی مورد استفاده در این پژوهش شامل رژیم استانداردرژیم
درصد  3/5۰ درصد پروتئین، 23مغذی و محتوای انرژی با یکدیگر تفاوت داشتند. رژیم غذایی استاندارد حاوی که از نظر ترکیب مواد 

کرد و سهم چربی تأمین می  (kcal/g) کیلوکالری به ازای هر گرم 1/3درصد چربی بود که در مجموع انرژی معادل  5/4کربوهیدرات و 
 24د که حاوی شمنظور القای چاقی و مقاومت به انسولین طراحی ل، رژیم غذایی پرچرب بهدرصد بود. در مقاب 1۰در تأمین کالری کل آن 

 کیلوکالری به ازای هر گرم 2/5درصد چربی بود. این رژیم چگالی انرژی بالاتری معادل  35درصد کربوهیدرات و  26درصد پروتئین، 

(kcal/g)  ی دیابتی از زمان هاگروه. گروه سالم از رژیم غذای استاندارد و شدمیدرصد از کالری کل آن از منابع چربی تأمین  6۰داشت و
 .دنداشتبه آب  آزادها در طول تحقیق دسترسی استفاده کردند. همۀ رت پرچربپروژه از رژیم غذایی  آخرورود تا 

 القای دیابت

ها پس از طی دورۀ رژیم غذایی پرچرب، رت هفته با رژیم پرچرب تغذیه شدند. چهارتمامی حیوانات به مدت منظور القای دیابت نوع دو به
گرم بر کیلوگرم وزن میلی 35سپس استرپتوزوتوسین با دوز  ساعت تحت محرومیت غذایی با دسترسی آزاد به آب قرار گرفتند. 12به مدت 

گیری گیری اندازهاز تزریق، سطح گلوکز خون از طریق خوند. پنج روز پس شصفاقی تزریق صورت داخلبدن، محلول در بافر سیترات به
عنوان دیابتی لیتر بود، بهگرم بر دسیمیلی 25۰هایی که سطح گلوکز ناشتای آنها بیش از . پس از انجام تست تحمل گلوکز موش]14[شد 
 . ]12[ لحاظ شدند تحقیقدر 
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 (Vmax)  دنیحداکثر سرعت دو نییتع ۀندیآزمون فزا

 ییآشنامنظور بههفته  کیبه مدت  واناتیح یابتدا تمام ابت،ید یالقا دییپس از تأ ن،یشدت تمر یسازیو شخص یتوان هواز نییتع منظوربه
 زمون،آ نی. در ادشاجرا  حداکثر سرعت نییجهت تع یتا حد واماندگ ندهیقرار گرفتند. سپس آزمون فزا یبا نوار گردان تحت پروتکل سازگار

 وانیکه حیتا زمان افتی شیافزا قهیمتر بر دق 3 قهیدق 3سرعت دستگاه هر  قه،یمتر بر دق 1۰تا  6گرم کردن با سرعت  قهیدقپنج پس از 
با  نیشدت تمر قیبار و تطب اعمال اصل اضافه برای. ]15[حاصل شد  ینبود و واماندگ دنیدو ۀمجاز، قادر به ادام کاتیتحر رغمیعل

دوم دوره قرار  ۀمیدر ن نیملاک شدت تمر دیجد Vmax و دشچهارم مجدداً تکرار  ۀهفت انیآزمون در پا نیا ک،یولوژیزیف یهایگارساز
 .گرفت

  (HIIT)  با شدت بالا یتناوب نیتمر پروتکل

شامل  نیتمر ۀقرار گرفتند. هر جلس HIITجلسه تحت پروتکل پنج هفته، و هر هفته  هشتبه مدت  D-EX & Vit Eو  D-EXگروه 
نوار گردان  یرو Vmax 85-9۰٪با شدت  یاقهیدقسه دیشد یتناوب تیفعال ۀوهل هشت، (Vmax ٪4۰-3۰گرم کردن )شدت  قهیدقپنج 
سرد کردن  قهیدقپنج هر جلسه با  ت،یدر نها. بود Vmax ٪4۰-3۰با شدت  یاقهیدقدواستراحت فعال  ۀدورهشت درجه، و  5 بیبا ش

متر بر  28از  دیشد یهادر وهله دنیدوره انجام شد، سرعت دو ۀانیکه در م ی. با توجه به بازآزموندیرس انیبه پا( Vmax ٪4۰-3۰)شدت 
 ارائه شده است. 1پروتکل در جدول  نیا اتیجزئ. ]16[ افتی شیدوم افزا ۀهفتچهار در  قهیمتر بر دق 33اول، به  ۀهفتچهار در  قهیدق

 

 ورزشیۀ هفته مداخل هشتاز شدت تمرینی و پروتکل تمرین در  ایخلاصه .1 جدول
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 در ابتدا مطالعه و تنظیم شدت تمرینات  Vmaxتست 

تا  اول
 چهارم

5 1۰ 

هشت دوره 
 شدت زیاد 

هفت دوره 
 شدت کم 

85-9۰ 28 3 3۰-4۰ 1۰ 2 5 1۰ 

 در پایان هفتۀ چهارم تحقیق و تنظیم مجدد شدت تمرینات Vmaxتست 

 پنجم
الی 

 هشتم 
5 1۰ 

هشت دوره 
 شدت زیاد 

هفت دوره 
 شدت کم 

85-9۰ 33 4 3۰-4۰ 1۰ 2 5 1۰ 

 

 Eویتامین  ۀمداخل

 یکشوزن قیدق تالیجید یوزن بدن، با ترازو mg/kg 3۰۰( بر اساس دوز Sigma-Aldrich-T3251 ،٪96≤توکوفرول )خلوص -پودر آلفا
به مدت  وسیسلس ۀدرج 37 یدر دما یسیمغناط. مخلوط با استفاده از همزن ]18 ,17[ عنوان حلال حل شدو در روغن کنجد خالص به

 ی.( حجمi.p) یصفاقداخل قیشد که با تزر میتنظ یاگونهمحلول به ییمحلول همگن هم زده شد. غلظت نها صولتا ح قهیدق 15-2۰
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 یدربسته، در دما یهاالیشده در وآماده یهاشود. محلول نیگرم( تأم 25۰)وزن متوسط  وانیهر ح یدوز موردنظر برا تر،یلیلیم 5/1معادل 
 ریمخلوط شدند. گروه کنترل و سا یآرامو بهشده اتاق رسانده  یبه دما قیاز هر تزر شیو پ یرنگهدا یکیو در تار وسیسلس ۀدرجچهار 
ها گروه یکردند تا اثر حلال در تمام افتی( و با همان روش درتریلیلیم 5/1تنها روغن کنجد را به همان حجم ) زین یتجرب یهاگروه

جلسه در هفته ویتامین سه هفته و هشت ( به مدت D-EX & Vit Eترکیبی )-( و دیابتD-Vit Eویتامین )-های دیابتگروه .باشد کسانی
E شکمی رت ایجاد شد و بافت  ۀمتر در ناحیسانتی ششتا  پنجگیری، برشی به طول یند خوناپس از اتمام فر .]2۰ ,19[ دریافت کردند

سرعت در نیتروژن مایع قرار داده شد تا از تخریب آن جلوگیری د. پس از آن، بافت پانکراس بهشدقت از بدن رت استخراج پانکراس به
 .شودگراد نگهداری شد تا برای مراحل بعدی جداسازی پروتئین آماده سانتی ۀدرج -8۰شود. بافت منجمدشده سپس در فریزر با دمای 

   Western blotting سنجش نشانگرهای اتوفاژی با روش

 ۀدرج چهار یو دما قهیدور در دق 12٬۰۰۰با سرعت  وژیفیشد و پس از سانتر یسازهمگن زیپروتکل، ابتدا بافت پانکراس در بافر ل نیدر ا
شد.  نییتع Lowry با استفاده از روش هانی. غلظت کل پروتئدش یآن استخراج و بررس ینیپروتئ یمحتوا قه،یدق 15به مدت  گرادیسانت

 یجداساز یبرا .حرارت داده شدند گرادیسانت ۀدرج 95 یدر دما قهیدق پنجشده و به مدت  قیدر بافر مناسب رق ینیپروتئ یهاسپس نمونه
دو تا  یک یط هانیولت انجام گرفت. پس از آن، پروتئ 12۰درصد و ولتاژ  1۰ دیلامیاکریبا ژل پل SDS-PAGE الکتروفورز ها،نیپروتئ

 یحاو pH 7,2 با نسالی–سیبعد، غشاها در بافر تر ۀمنتقل شدند. در مرحل یتروسلولزین یولت به غشا 1۰۰ساعت و با اعمال ولتاژ 
 یشب در دما کیساعت و سپس یک به مدت  BSA درصد5/۰و  ریدرصد ش 5 یحاو ۀدر بافر مسدودکنند نیو همچن 2۰ نیدرصد توئ1/۰

انکوبه  نیاکت-βو  PINK1 ،Parkinضد  هیاول یهایبادیادامه، غشاها با آنت در .شو داده شدندوانکوبه و شست گرادیسانت ۀدرجچهار 
 ت،ی. در نهادندشانکوبه  HRPشده با کونژوگه یۀثانو یبادیساعت با آنت یکغشاها به مدت  رمتصل،یغ یهایبادیحذف آنت یشدند. برا

سنج شده و شدت آنها با دستگاه تراکم ی( آشکارسازشرفتهیپ ییایمیش نسانسیلوم صی)تشخ ECL تیبا استفاده از ک ینیپروتئ یباندها
 شد. لیتحل شدهتیتقو یزریل

 

 روش آماری

منظور های آماری توصیفی شامل معیارهای گرایش مرکزی و انحراف استاندارد استفاده شد. بهها از شاخصبرای توصیف داده، تحقیقدر این 
های تغییرات متغیرهای پروتئین ۀویلک انجام گرفت. پس از تأیید توزیع نرمال، برای مقایس-ها، آزمون شاپیروبررسی نرمال بودن توزیع داده

PINK1  وParkin های سالم و دیابتی، از آزمون گروه بینT منظور تحلیل تغییرات این متغیرها در میان مستقل استفاده شد. همچنین به
های اجرا شد و برای شناسایی تفاوت ۰5/۰( با سطح معناداری one way ANOVAهای مختلف دیابتی، آنالیز واریانس یکطرفه )گروه

 کار رفت.( بهTukeyی )ها، آزمون تعقیبی توکمعنادار بین گروه

 

 های پژوهش یافته

 ( نشان داده شده استmean±sdصورت انحراف معیار و میانگین )که به رهایمتغ راتییتغ ۀدامن و اریمع انحراف ن،یانگیم .2 جدول

 
 لمسا

(HEALTH) 
 کنترل-دیابت

(D-Con) 
 تمرین-دیابت

(D-EX) 
 Eویتامین-دیابت

(D-VIT E) 
 ترکیبی-دیابت

(D-EX & Vit E) 
 گلوکز ناشتا
mg/dL 

89/۰۰±14/۰8 77/37±21/342 ۰7/15±۰/263 48/31±62/272 81/44±۰6/22۰ 

PINK1 1/۰۰±۰/۰ ۰4/۰±43/۰ 13/۰±98/۰ ۰8/۰±۰8/1 ۰۰3/۰±83/۰ 
PARKIN 1/۰۰±۰/۰ ۰۰6/۰±38/۰ ۰1/۰±74/۰ ۰۰5/۰±71/۰ ۰۰8/۰±76/۰ 
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 GTT. نتایج ]21[گرفت های غیردیابتی و دیابت کنترل )پس از تزریق استرپتوزوتوسین( انجام ( برای گروهGTTهای تحمل گلوکز )تست
شده با رژیم پرچرب ارائه شده است. سطوح گلوکز خون در گروه تغذیه 1 در شکل بررسیهای مورد و نواحی زیر منحنی برای تمامی گروه

شده با رژیم استاندارد )گروه غیردیابتی( افزایش یافته طور معناداری در مقایسه با گروه تغذیهدیابتی( به یهاتزریق استرپتوزوتوسین )گروهو 
 ست.اصحت القای دیابت  ۀ( که این یافته تأییدکنندP<۰۰1/۰است )

 

( نشان داده شده است. الف( mean±sdصورت انحراف معیار و میانگین )ها به. همۀ دادهدهدیمرا نشان  ۰1/۰نتایج تست تحمل گلوکز. ** تفاوت معنادار در سطح  .1شکل 

stبا رژیم غذایی پرچرب و تزریق  شدههیتغذی هاگروهمقایسۀ مساحت زیر منحنی برای تست تحمل گلوکز بین  z .ب( تصویر تست تحمل گلوکز بین  و گروه رژیم استاندارد
stبا رژیم غذایی پرچرب و تزریق  شدههیتغذهای گروه z .و گروه رژیم استاندارد 

در بافت  PINK1نتایج نشان داد مصرف چهار هفته رژیم غذایی پرچرب و تزریق استرپتوزوتوسین سبب کاهش معنادار پروتئین 
در گروه دیابت تمرین نسبت به گروه دیابت کنترل  PINK1پروتئین  قدار(. علاوه بر این، مP<۰۰1/۰شد ) دونوع  های دیابتیپانکراس رت

(. P=۰۰2/۰نسبت به گروه دیابت کنترل افزایش معناداری مشاهده شد ) E(. در گروه دیابت ویتامین P=۰۰1/۰افزایش معناداری داشت )
در  PINK1گروهی پروتئین های بینمعناداری .(P=۰3/۰کنترل افزایش معناداری مشاهده شد ) در گروه ترکیبی نیز نسبت به گروه دیابت

نتایج نشان داد مصرف چهار هفته رژیم غذایی پرچرب و تزریق استرپتوزوتوسین سبب کاهش علاوه بر این  نمایش داده شده است. 2 شکل
در گروه دیابت تمرین نسبت  Parkinپروتئین  قدارم .(P<۰۰1/۰شد ) دوع های دیابتی نودر بافت پانکراس رت Parkinمعنادار پروتئین 

نسبت به گروه دیابت کنترل افزایش معناداری  E(. در گروه دیابت ویتامین P<۰۰1/۰به گروه دیابت کنترل افزایش معناداری داشت )
های (. معناداریP<۰۰1/۰ناداری مشاهده شد )(. در گروه ترکیبی نیز نسبت به گروه دیابت کنترل افزایش معP<۰۰1/۰مشاهده شد )

 نمایش داده شده است. 2 در شکل Parkinگروهی پروتئین بین

 الف ب
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(، HEALTH)مل( در بافت پانکراس با روش وسترن بلات پس از اتمام پروتکل در پنج گروه ساPINK1 (و ب Parkin (میزان نشانگرهای میتوفاژی )الف. 2شکل 

* نمایانگر معناداری در *(. *D-EX & Vit E) ترکیبی-( و گروه دیابتD-VIT Eویتامین )-(، گروه دیابتD-Conکنترل)-(، گروه دیابتD-EX) تمرین-دیابتگروه 
( نشان mean±sdمعیار و میانگین )صورت انحراف ها بهداده ۀاست. هم ۰5/۰و * نمایانگر معناداری در سطح از  ۰1/۰، ** نمایانگر سطح معناداری ۰۰1/۰تر از سطح کوچک

 داده شده است.

 

 یریگجهیبحث و نت

گلوکز  یدر هموستاز دی، به اختلال شدSTZ قیپرچرب و تزر ییغذا میرژ قیاز طردو نوع  ابتید یحاضر نشان داد که القا تحقیق جینتا
ها منجر در بافت پانکراس رت Parkin و PINK1 یهانیشامل پروتئ یتوکندریم تیفیکنترل ک یدیکل یو کاهش معنادار نشانگرها

صورت مستقل، توانستند سطوح به کی، هر E نیتامیو یاریو مکمل با شدت بالا یتناوب نیهفته تمر هشت یحال، اجرا نیا با. شودیم
بود که  نیما ا یهاافتهیدر  تیحائز اهم ۀرا بهبود بخشند. نکت کیسمیو کنترل گل هندد شیافزا یطور معناداررا به یدیکل نیدو پروتئ نیا

که اگرچه هر دو  دهدینشان م هاافتهی نیا داده نشد.از مداخلات نشان  کیمستقل هر  تأثیراتنسبت به  یمعنادار یانباشت ای ییافزااثر هم
 طیدر شرا هاآن انیم یسمیاخل مکانبافت پانکراس دارند، تد یتوفاژیم تیدر بازگرداندن ظرف زیادی لیپتانس یاهیو تغذ یورزش کردیرو

 .است یمولکول قیدق لیتحل ازمندین یبیترک

 دهیدبیآس یهایتوکندریم یپاکساز ستمیس فیتضع ۀدهندنشان یابتیدر گروه کنترل د Parkin و PINK1 یهانیسطوح پروتئ کاهش
 شیاز افزا یناش یدیپیل تیو سم یگلوکز تیسم ۀدی، پددونوع  ابتید کیپاتولوژ طیپانکراس است. در شرا یبتا یها( در سلولیتوفاژی)م
 کیولوژیزیف طی. در شرا]23 ,22[ دشویمنجر م ییایتوکندریم بیبه آس ROS دیتول یآبشارها یسازفعال قیرچرب آزاد، از ط یدهایاس

و  یکه متعاقباً با فراخوان شودیمنجر م دهیدبیآس یتوکندریم یخارج یغشا یرو PINK1 تیغشا به تجمع و تثب لینرمال، افت پتانس
سبب آبشار  نیاختلال در ا ،یابتیحال، در افراد د نی. با ازندیم دیدژنره را کل یهایتوکندریم کیحذف اتوفاژ ندای، فرParkin یسازفعال

 ندکیم دیرا تشد ینیامر مقاومت انسول نیکه ا کندیرا مختل م یدستنییپا یکیمتابول یو آبشارها شودمیمد اناکار یهایتوکندریانباشت م
و عملکرد  یسلول یدر حفظ بقا Parkin/1PINK ریمس یبر نقش محافظت یمبن (2۰22) نشرهان و همکارا جیبا نتا افتهی نی. ا]27 ،26[

 یبقا یرهایوابسته به مس یتوفاژی( نشان دادند که اختلال در م2۰21و همکاران ) انگی یج نی. همچن]24[ همسوست نیانسول یترشح
ما در خصوص  جینتا دیکه مؤ کندیم دیتشد یابتید طیدر شرا را یپاتوژنز اختلالات بافت SIRT1-PINK1 نگیگنالیس ریمانند مس یسلول

 .]25  [است یابتیپانکراس د

 ب الف
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 یهانیپروتئ انیو ب کندمی جادیدر سطوح گلوکز ناشتا ا یبهبود معنادار HIIT نیهفته تمر هشتنشان داد که  تحقیق حاضر یهاافتهی
PINK1 و Parkin  و با کاهش  دبخشمیبتا را بهبود  یهاسلول ویداتیاکس تیظرف ،یسازگار نی. ادهدیم شیرا در بافت پانکراس افزا

 یورزش ناتیاست که نشان دادند تمر نیشیپ یهاافتهیهمسو با  جینتا نی. اکندیم یآن را بازساز شحو تر نیبه انسول تی، حساسROS نشت
 تحقیقات یبا برخ ییحال، ناهمسو نیبا ا .]27 ,26[ کنندیم لیپرچرب را تعد ییغذا میاز رژ یناش یبافت ییایتوکندریمنظم، اختلالات م

 یتناوب ناتیتمر حی)ترج ناتیشدت تمر ژهیواز تفاوت در حجم، مدت دوره و به یاند، احتمالاً ناشکه عدم بهبود تحمل گلوکز را گزارش کرده
 .]28 [( استییایتوکندریم یرهایمس یسازمتوسط در فعال یتداوم ناتیبر تمر دیشد

در پانکراس  یتوفاژیم یهانیسطوح پروتئ شیبه کاهش معنادار گلوکز ناشتا و افزا زین E نیتامیمصرف و ،یاهیتغذ ۀخصوص مداخل در
 ی، دفاع سلولNrf2-ARE مانند یدانیاکسیآنت یآبشارها یسازو فعال ROS دیتول یبا مهار آبشارها E نیتامیمنجر شد. و یابتید یهارت

 ینیمطالعات بال یاگرچه برخ. ]3۰ ,29[ بخشدیرا بهبود م یتوکندریو عملکرد م دهدمیرا ارتقا  یسمیپرگلیاز ه یناش یهابیدر برابر آس
 یهابه تفاوت توانیرا م هاییناهمسو نیاند، اگزارش نکرده هیکوزیگل نیبر هموگلوب E نیتامیو یاریاز مکمل یمثبت تأثیرات مدتیطولان

 .]32 ,31 [نسبت داد یانسان یهادر نمونه ویداتیاسترس اکس یۀپا تیو وضع مداخلهمدت زمان  ،یدوز مصرف

 سازوکاربود.  یبیدر گروه ترک E نیتامیو یاریو مکمل HIIT نیتمر نیب ییافزاهم ای یاثر تعامل نبودحاضر،  تحقیق ۀافتی نیترمهم
 نیدر ح ROS ۀشدموقت و کنترل دیمفهوم، تول نید. بر اساس اکر نییتب «سیتوهورمزیم» نظریۀبر اساس  توانیرا م دهیپد نیا یهیتوج
 کی کهی. هنگامکندیعمل م یسلول یهایسازگار کیجهت تحر یضرور رسانامیپ گنالیس کیعنوان به د،یشد یرزشو ناتیتمر
 گنالیس نیا ک،یولوژیزیآزاد ف یهاکالیراد نیزودهنگام ا یسازیبا خنث شود،یهمزمان مصرف م  E نیتامیمانند و یقو دانیاکسیآنت

 هایپژوهشدر « در ورزش یدانیاکسیپارادوکس آنت»عنوان  با دهیپد نی. اشودیم یتجمع تأثیراتبروز  زو مانع اکند میرا سرکوب  یسازگار
نخست، فقط سطوح  ؛با چند محدودیت همراه بود که باید در تفسیر نتایج لحاظ شود تحقیقاین . ]34 ,33[ مطرح شده است زین نیشیپ

های های عملکردی سلولدوم، شاخص ؛پذیر نبودبنابراین ارزیابی کامل شار میتوفاژی امکان ،بررسی شد Parkin و PINK1 هایپروتئین
 یگیری نشدند و تفسیر نتایج مولکولی با محدودیت همراه است. در نهایت، استفاده از یک پروتکل تمرینی و دوز مشخصبتای پانکراس اندازه

  .کند، تعمیم نتایج به سایر شرایط را محدود میE  از ویتامین

( در پانکراس PINK1/Parkin) یتوکندریم تیفیکنترل ک ریمس فیبا تضع دونوع  ابتید یپژوهش نشان داد که القا نیا یهاافتهی
دو  نیا بیکنند، ترک یابیرا باز ریمس نیصورت مستقل توانستند ابه E نیتامیو یاریو مکمل HIIT نیهمراه است. اگرچه مداخلات تمر

، رونیاست. از ا یورزش نیتمر کیهورمت یدهگنالیس ریدر مس دانیاکسیآنت یتداخل احتمال ۀدهندنشان نداد که نشان ییافزامداخله اثر هم
 .ردیانجام گ یعلم اطیبا احت دیبا یدانیاکسیآنت یهاو مکمل دیشد ناتیهمزمان از تمر ۀاستفاد ،یدرمان یهاپروتکل یدر طراح
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