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ی قشاخص کلسیفیکاسیون عروبر شدید  تناوبی نیهفته تمر هشتتأثیر 

 مبتلا به بیماري دیابت نوع دو يهاموشدر  لیپیدي و نیمرخ
 

  4حسین عزیزیان  – 3محمدابراهیم رضوانی – 2∗خسرو ابراهیم  – 1سانیج الهام خانی
شتی، تهران، 1 شگاه شهید به علوم ورزشی و تندرستی، دان شکدة  شجوي دکتري فیزیولوژي ورزشی دان  نایرا.دان

شتی، تهران، ایران2  شگاه شهید به علوم ورزشی و تندرستی، دان شکدة  ستاد دان ستاد گروه فیزیول3. ا وژي، . ا
علوم پزشکی شهید صدوقی، یزد، ایران شگاه  شکدة پزشکی دان شکدة پز4دان شیار گروه فیزیولوژي، دان شکی . دان

علوم پزشکی شهید صدوقی، یزد، ایران شگاه    دان

 
 

  چکیده
 دهایپیها، لدراتیکربوهدر میزان اختلال کلسیفیکاسوین عروقی و  باکه  استی کیمزمن متابول يماریب نوع دو نوعی دیابت

هش میزان نقش فعالیت ورزشی در کا رسدیم نظربه ی. از طرفشودیا کاهش حساسیت به انسولین مشخص میو کمبود 
  دیشد یناوبت نیهفته تمر 8 ایکه آ شد این مسئله پرداختهبه حاضر  تحقیق رد کلسیفیکاسوین عروقی مورد توجه است.

(HIIT)شودینوع دو منجر م ابتیمبتلا به د يهادر موشو بهبود نیمرخ لیپیدي  یعروق ونیکاسیفیبه کاهش کلس .
 طیبا مح يازپس از آشناس ستارینر نژاد و سر رت 40پژوهش حاضر از نوع بنیادي و روش آن تجربی است. در این مطالعه

 نترلک -ش، ورز)=10EX-T2D, n( ورزش -دیابت )=10T2D, n( به چهار گروه دیابت یطور تصادفبه شگاهیآزما
)10EX,CON n=(   کنترلو )10CON, n=( در گروه واناتیدیابت به ح يهفته مراحل القا 5شدند. طی  میتقس 

ن روي نوار درصد حداکثر سرعت دوید 100با هفته  8جلسه در هفته به مدت  3گرفت. تمرینات اینتروال دیابت انجام 
 یابیمنظور ارزبه کیمتریو روش کال , Real time PCR از روش RUNX2 ژن انیب یبررس ي. براشداجرا  گردان
در  شیل افزاکنترگروه با  سهیدر مقا T2D در گروه واناتیاستفاده شد. حهاي نیمرخ لیپیدي و شاخصو گلوکز  نیانسول

 05/0( HDLکاهش انسولین و  نیچنهم) ≥05/0 P( LDL) و ≥P 001/0کلسترول ( ،گلیسیریدتري ،گلوکز زانیم
P≤را نشان دادند. در ( انیورزش ب گروه RUNX2 داري داشتنسبت به گروه کنترل کاهش معنا )05/0 P≤.(  همچنین

حاضر  قیتحق جینتا.  )≥P 05/0( بوددر مقایسه با گروه دیابت کمتر  EX-T2Dو کلسترول در گروه  میزان تري گلسیرید
هاي در موشرخ لیپیدي هاي نیمو بهبود شاخص یعروق ونیکاسیفیمنجر به کاهش کلس ی شدیدتناوب نینشان داد تمر

 با این حال مطالعات بیشتري مورد نیاز است .نوع دوم شد ابتیمبتلا به د
 

  هاي کلیديواژه
RUNX2، ،دیابت نوع دو ، کلسیفیکاسیون عروقی. ،دیشد یتناوب نیتمر انسولین 
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 مقدمه
از نقص در ترشح  یناش یسمیپرگلیها دیابت نوع دو نوعی بیماري سندروم متابولیکی مزمن است که با

 ژهیومختلف به يهااندام ییاختلال در عملکرد و نارسا مزمن با یسمیپرگلیهاشود. مشخص می نیانسول

ریسک ، گرفتهتحقیقات انجام. براساس )1( همراه است یخون يهارگها، اعصاب، قلب و هی، کلهاچشم

که سازوکار پاتوژنیک این بیماري، شواهد بالینی و  برابر است 4-2هاي قلبی در بیماران دیابتی بیماري

هاي مدیریت و کنترل در بیماران قلبی دیابتی تا حدي متفاوت نسبت به مبتلایان قلبی غیردیابتی گزینه

روز در حال افزایش هاي قلبی دیابتی روزبهالاي بیماريروندگی ببوده و سن پایین شیوع دیابت و پیش

درصد مردم جهان مبتلا خواهند  2/10میلیون نفر برابر  572، 2030شود تا سال بینی میاست و پیش

 نوع ابتیدرد و دا یمختلف یکیپاتولوژو  یکیمتابول پیامدهاي يماریب نیا. براساس نتایج تحقیقات )2(شد 

کلسیفیکاسیون براساس محل رخداد  .)3(است  یعروق ونیکاسیفیکلس جادیمهم در ا اریز عوامل بسا ،دو

هاي آترواسکلروزیس و شخصهشود که کلسیفیکاسیون مدیال از ممی به دو نوع اینتیمال و مدیال تقسیم

 .)4(هایی مانند دیابت رایج است هاي عروقی بوده و بیشتر در بیماريسختی دیواره

از اغلب  مواد نی. اشودایجاد می انیشر ةواریتجمع غیرطبیعی مواد ددلیل به ونیکاسیفیلسک

 ونیکاسیفیکلس در واقع .هستند يبریو بافت همبند ف می، کلسدهایپیل يحاو ند واشده لیتشک هاماکروفاژ

عروقی  ونیکاسیفیگرچه کلسا. )6, 5(منجر شود  یپارگ یا در نهایتممکن است به سفت شدن رگ 

این پیامد و سازوکار خاص مسئول کلسیفیکاسیون آئورت و در پاتوژنز  این اي جدید نیست، با وجودپدیده

 سبب يعوامل متعدد. )4(طور کامل مشخص نشده است پی آن تخریب عملکردي قلبی عروقی هنوز به

طور گسترده مطالعه به ریاخ يهاشوند و در سالیم عروقی ونیکاسیفیکلس ندایدر فر کیتحر ایجاد و

 ،انسولین ،ویداتیاسترس اکس ،و ماکروفاژها Tهاي سلول ،یانیداخل شر يروهاین . این عوامل شاملاندشده

 یسمیپرگلیاز ها یناش ونیکاسیفیکلس. )12-7( هستند LDLو  ROS ،سن شیافزا ،گلوکز يغلظت بالا

 انسیعروق، کاهش کامپل یسخت شیافزا سبب نیمقاومت انسول شیو افزا نیعلت کاهش سطوح انسولبه

تحقیقات متعددي همبستگی مثبتی  .)14, 13( شودیو مرگ م یو عروق یاز حوادث قلب ياریبس ،یعروق

. هایپرلیپدمیا موجب تجمع )15(اند ها و کلسیفیکاسیون عروقی نشان دادهرا بین سطوح لیپوپروتئین

گیري فسفولیپازهاي هاي قلبی عروقی و در نتیجه شکلها در فضاي زیر اندوتلیال بافتلیپوپروتئین

و از آنجا که بیماري دیابت  )16(شود اکسیدشده از فاکتورهاي فعال زیستی در کلسیفیکاسیون عروقی می

فاکتور قلبی عروقی در بیماران دیابتی مورد توجه عنوان ریسکبا دیس لیپیدمیا ارتباط بالایی دارد، به



 475                               …ی و نیمرخ قشاخص کلسیفیکاسیون عروبر شدید  تناوبی نیهفته تمر هشتتأثیر 
 

 

. در این زمینه در تحقیقی با بررسی ارتباط نیمرخ لیپیدي خون بر مسیر کلسیفیکاسیون عروق، )17(است 

ها از فاکتورهاي مسیر سبب کاهش بیان استئوکلسین مونوسیت HDLبیان شده است افزایش 

ها در اثر افزایش لیپیدهاي استئوکلسین مونوسیت شده که RUNX2فیکاسیون تحت تأثیر کلسی

 . )18(یابد اکسیدشده ناشی از دیابت افزایش می

فاکتور  نیاول 2RUNX. است 1RUNX یعروق ونیکاسیفیکلس جادیمهم در ا اریبس عواملاز  یکی 

 پیفنوتا رییو با تغشده شناخته  یمیمزانش يادیبن يهاسلول زیدر تمااست که  یبرداري استئوبلاستنسخه

. )20, 19(است  ونیکاسیفیکلس ةدیپد ی، عامل اصل)SMCصاف عروق ( ۀعضل يهاوللدر س کیاستئوژن

، جفت کردن DNAعنوان ترکیب مهم و جدیدي در پاسخ به آسیب مطالعات جدید این فاکتور را به

کنند که عامل فراهم با هر دو مسیر بیان ژن استئوژنیک و آپوپتوزیز محسوب می DNAسیگنال آسیب 

. براساس نتایج تحقیقات )21(هاي مزمن است شدن و تسریع سازوکار کلسیفه شدن در سالمندي و بیماري

عروقی به طرز  ونیکاسیفیکلس ویژه دیابت و کلیه، میزانهاي سندروم متابولیک بهدر شرایط بیماري

) در تحقیقی نشان دادند فاکتور 2010و همکاران ( اورفانیدوبراي مثال  .)22( یابدچشمگیري افزایش می

 تیفعال شیافزاعروقی از طریق مهار  -عنوان محافظ سیستم قلبیبه) FGF21( 21بروبلاستیرشد ف

RUNX2  در تحقیق . )23(شود منجر می یاختلال عملکرد عروق ی وعروق ونیکاسیفیکلسبه کاهش

هاي دیوارة ا در تمایز سلولعنوان یک زیرواحد عامل اتصال هستۀ آلفبه RUNX2دیگري بیان کردند 

استئوکندروسیت نقش دارد و نتیجۀ تحقیق حاکی از نقش حیاتی عملکرد هاي شبهعروقی به سلول

RUNX2  در کلسیفیکاسیون عروق بیماران دیابتی است. بنابراین تنظیم افزایشیRUNX2  در بیماران

اي عه. همچنین در مطال)24(شود میو در نتیجه فیبروز آئورتی  1دیابتی سبب افزایش بیان کلاژن 

منظور بررسی کلسیفیکاسیون ناشی از دیابت محققان اظهار داشتند فعالیت ماکروفاژها در اثر افزایش به

منجر شده است که  RAGEو بیان پروتئین  S100A9سطوح گلوکز درر بیماران دیابتی به افزایش ترشح 

کلسیفیکاسیون عروقی  در RUNX2اي براي افزایش فاکتورهاي استئوژنیک مانند کلسیفهیک مسیر پیش

 .)17(است 

مطالعات  ،افزایش میزان کلسیفیکاسیون عروقی ناشی از بیماري دیابتدر  RUNX2با توجه با نقش 

نظر . بهاندهبوددر مطالعات انسانی و حیوانی  RUNX2سرکوب و کاهش دنبال راهکارهایی براي همواره به

                                                           
1 . Runt-related transcription factor 2 
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عنوان روش پیشگیري و حتی درمان در این زمینه بسیار شایان فعالیت ورزشی به به نقش رسد توجهمی

بسیار محدود است.  RUNX2گرفته در خصوص نقش فعالیت ورزشی بر میزان انجام تحقیقات توجه است.

 مبتلاافراد  يثر براؤم یو توانبخش یعنوان روش درمانبه یورزش یتکه فعالشده  نشان داده ،با این حال

 . )27-25( در نظر گرفته شده است دیابت به

 و همکاران چن ،در خصوص تأثیر فعالیت ورزشی بر فاکتورهاي درگیر در کلسیفیکاسیون عروقی

ش فرایند استوژنز از طریق تنظیم تردمیل بر کاهش بافت چربی و افزای ینتمر تأثیر یبه بررس)  2011(

مربوط  یسیفاکتور رونو کی) و فاکتور استئوژنPPARγگاما ( زومیپروکس یرکنندةتکث هايیرندهفاکتور گ

پرداختند. نتایج نشان داد تمرین ورزشی از طریق افزایش  استخوان ی) در مدل پوکRUNX( ریبه مس

PPARγ  و کاهشRUNX2  یگريد یقدر تحق زمینه ینا در .)28(به حفظ تودة استخوانی منجر شد 

ند. نتایج پرداخت یفیکاسیونسلک یوعو ش یجسمان یتارتباط فعال یبه بررس )2013(دلانیه و همکاران 

که  یعروق یفیکاسیونسلک یوعتوان از شیم ،تحرکیاز کم یزو پره یجسمان یتفعال یشبا افزانشان داد 

رسد می نظربه ینهمچند. کر یريجلوگاست،  یعروق-یهاي قلبو بیماري یسفاکتور آترواسکلوروزیشپ

. در تحقیق دیگري )29(تأثیرات بهتري در کاهش کلسیفیکاسیون عروقی دارد  شدت بالا تمرینات با

هاي قلبی عروقی در گسترش بیماري -) با بیان نقش کلیدي مسیر استخوانی 2018پیرالیس و همکاران (

،  OPG/RANK/RANKLهاي ناشی از دیابت تحت تأثیر مسیرهاي پاتوژنیک مشترك شامل و شکستگی

هاي استئوژنیک در حال گردش، افزایش هاي کلسیوتروپیک و سلولهورمون FGF23/Klotho ,محور 

یماران دیابتی را حائز اهمیت دانستند بشده در مدیریت و کمک به فعالیت جسمانی مناسب و رژیم کنترل

یشتر با توجه به زمان، جایگزین مناسبی بین کارایی هاي اینتروال با شدت بالا در عینتمر. از آنجا که )30(

هاي هوازي بوده و تحقیقات بیانگر پیشرفت بیشتر فاکتورهاي سلامتی آمادگی قلبی ینتمرنسبت به 

) در مقالۀ مروري خود بیان داشتند این 2018، لیو و همکاران (استي گلایسمیک هاشاخصتنفسی و 

 . )31(تواند در جهت بهبود بیماران دیابتی مورد توجه قرار بگیرد یمعنوان راهکار کلینیکال تمرین به

در بیماري دیابت  یکیپاتولوژو  یکیمتابول از پیامدهاي یعروق یفیکاسیونکاسکه مطرح شد، طورهمان

 ونیکاسیفیاز کلس يریشگیو پ ابتیدر درمان دفعالیت ورزشی  رسدمی نظربهنوع دو است. از طرفی 

 نیبه ا گوییپاسخ . بنابراین تحقیق حاضر در پیشناخته شده است RUNX2 یشاز افزا یناش عروقی

 ونیکاسیفیاز کلس يریجلوگ بهتواندیم ي دیابتی،هادر موش دنیدو یتناوب نیتمر ایاست که آ پرسش

 دیابت نوع دو منجر شود؟ هاي مبتلا بههاي نیمرخ لیپیدي در موشو بهبود شاخص یعروق
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 هامواد و روش

 8-7 نر ویستارسر موش  40پژوهش  نیدر اپژوهش حاضر از نوع بنیادي و روش آن تجربی است. 

الملل دانشگاه علوم پزشکی یزد ینب آزمایشگاه حیوانات پردیس گرم از 200±20یوزن نیانگیبا م ياهفته

 روشنایی چرخۀ و 50±4و رطوبت  گرادسانتی درجۀ 22±4/1 يدما نیانگیبا م یطیو در مح يداریخر

 يبه آب و غذا واناتیح یشدند. تمام ينگهدار کربناتیمخصوص از جنس پل يهادر قفس 12:12 یکیتار

اخلاق  ۀتیها براساس کمموش تشریحو  يمراحل نگهدار یآزاد داشتند. تمام یمخصوص موش دسترس

. انجام گرفت IR.SBU.REC.1400.026اخلاق  ۀو با شناس تهرانشهید بهشتی  یدانشگاه علوم پزشک

بت تمرین، تمرین دیا، گروه دیابت چهاربه  یطور تصادفبه شگاهیآزما طیبا مح يپس از آشناساز واناتیح

. گرفتدر گروه دیابت انجام  واناتیدیابت به ح يهفته مراحل القا 5. طی ند شد میکنترل تقسکنترل و 

 ند. را اجرا کرد لیبر تردم یوبتنا نیهفته تمر 8ها تمرینی موش يهادر گروه

 نیپروتکل تمر

صفر  بیبا ش قهیدق 10روز و هر روز  5ها دو بار در روز و به مدت موش يآشناسازۀ در ابتدا در مرحل

 یندةها آزمون فزاموش ،يآشناساز ةدور انیاز پا پسراه رفتند.  لیتردم يرو قهیمتر بر دق 8و سرعت 

در نظر گرفته شد. ابتدا  اهدست آوردن حداکثر سرعت موشمنظور بهکار به نیرا اجرا کردند که ا یپلکان

 یو سپس پروتکل اصل ندراه رفت لیتردم يگرم کردن رو يبرا قهیمتر بر دق 6با سرعت  قهیدق 4 به مدت

به سرعت  قهیمتر بر دق 2 قهیدق 2از هر  پسو  شروع شد قهیدق 2به مدت  قهیمتر بر دق 8با سرعت 

عنوان حداکثر تلاش هر موش به نیشدت نبودند. آخر نیکه قادر به حفظ ایتا زمان شداضافه  لیتردم

جلسه در هفته اجرا شد. در ابتدا  3هفته  8به مدت  ینیپروتکل تمر تینها درسرعت در نظر گرفته شد. 

 40-50گرم کردن و پس از آن با شدت  يبرا نهیشیدرصد سرعت ب 50-40با شدت  قهیدق 5به مدت 

 ).1(جدول )28( نددینوار گردان دو يسرد کردن رو يدرصد حداکثر سرعت برا
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 . پروتکل تمرین تناوبی1جدول 
 هاي تمرین و استراحتوهله هفته

 دقیقه استراحت 1درصد حداکثر سرعت دویدن /  100دقیقه با  2 1
 دقیقه استراحت 1متر بر دقیقه / 1سرعت دویدن+ درصد حداکثر  100دقیقه با  2 2
 دقیقه استراحت 1متر بر دقیقه /  2درصد حداکثر سرعت دویدن+  100دقیقه با  2 3
 دقیقه استراحت 1متر بر دقیقه /  3درصد حداکثر سرعت دویدن+  100دقیقه با  2 4
 دقیقه استراحت 1متر بر دقیقه /  4درصد حداکثر سرعت دویدن+  100دقیقه با  2 5
 دقیقه استراحت 1متر بر دقیقه /  5درصد حداکثر سرعت دویدن+  100دقیقه با  2 6
 دقیقه استراحت 1متر بر دقیقه /  6درصد حداکثر سرعت دویدن+  100دقیقه با  2 7
 دقیقه استراحت 1متر بر دقیقه /  7درصد حداکثر سرعت دویدن+  100دقیقه با  2 8

 
 القا  ةنحو

گرم بر میلی 35 با دوز STZ قیپرچرب و سپس تزر ییغذا میهفته با رژ 4ها به مدت موش دیابت

 شدند.مبتلا  دونوع  ابتید يماریبه بکیلوگرم 

 هاموش يقند خون ناشتا یابیارز

 دیور یخون ۀاز نمون دوم، سنجش گلوکز قیساعت پس از تزر 72 يماریب ياز القا نانیاطم منظوربه

  باشد.mg/dl 126از  شتریب دیسطح گلوکز خون باگرفت. انجام  یدم

، )=7EX-T2D, n(ورزش -، دیابت)=T2D, n 7(گروه دیابت هاي تحقیق حیوانات در گروه

ساعت پس از آخرین جلسۀ تمرینی با  10EX-CON, n= ،(48( کنترل-و ورزش )=EX, n 5(ورزش 

طور مستقیم از قلب هوش شدند و نمونۀ خون بهصفاقی ترکیبی از کتامین و زایلوزین بیتزریق درون

 برداشته شد. RUNX2منظور بررسی بیان ژن حیوان گرفته شد و در ادامه بافت آئورت به
Real time PCR 

از مشخص  تعیین شد. پس شدهاستخراج RNAت و غلظ تیفیکRNA پس از اجراي مراحل استخراج 

 DNAو  نیپروتئ ،یفنول یآلودگ نبوداز  نانیشده و حصول اطماستخراج يها RNAشدن غلظت و خلوص 

 یط TAKARAشرکت  cDNAسنتز  تیبا استفاده از ک CDNAاقدام به سنتز  یدر محلول استخراج

 یعنوان کنترل داخلبه u6ژن و  RUNX2ژن  انیب زانیمشد.  تریکرولیم 20 ییو در حجم نها ریمراحل ز

مربوط به هر  يمرهایشد. جفت پرا نییتع syber green Iو رنگ  Light Cycler 96با استفاده از دستگاه 

 . )32( سنتز شد Rocheو توسط شرکت  یطراح oligo7افزار ژن با استفاده از نرم

 



 479                               …ی و نیمرخ قشاخص کلسیفیکاسیون عروبر شدید  تناوبی نیهفته تمر هشتتأثیر 
 

 

 هاي لیپیديسنجش شاخص

هاي تشخیصی شرکت یتکاز  HDLو  LDL ،گلوکز ،کلسترول ،گلیسیریدمنظور ارزیابی تريبه

درصد  47/1آزمون لیتر و ضریب تغییرات درونگرم در دسیمیلی 5آزمون ساخت ایران با حساسیت پارس

گرم در میلی 5یسیرید، با حساسیت گلتريگیري درصد براي اندازه1 /06آزمون ییرات برونتغو ضریب 

منظور درصد به 93/0آزمون ییرات برونتغدرصد و ضریب  62/0آزمون لیتر و ضریب تغییرات دروندسی

درصد و  49/1آزمون لیتر و ضریب تغییرات درونگرم در دسیمیلی 5گیري کلسترول، با حساسیت اندازه

لیتر و گرم در دسیمیلی 1گیري گلوکز، با حساسیت اي اندازهدرصد بر 69/0آزمون برونضریب تغییرات 

 HDLگیري درصد براي اندازه 08/1آزمون درصد و ضریب تغییرات برون 82/0آزمون ضریب تغییرات درون

درصد و ضریب تغییرات  67/0آزمون لیتر و ضریب تغییرات درونگرم در دسیمیلی 1و با حساسیت 

استفاده شد. همچنین مقادیر سرمی انسولین با استفاده  LDLگیري راي اندازهدرصد ب 45/1آزمون برون

ساخت آمریکا  DEIA1897و کیت کریتیو دایاگنوستیک با شمارة کاتالوگ ELISAاز روش آزمایشگاهی 

 گیري شد.اندازه

  يوتحلیل آمارروش تجزیه

 یعی. طبگرفتانجام  8نسخه  با Prism يافزار آماربا استفاده از نرم قیتحق يهاداده وتحلیلتجزیه

 بیان ژن ياختلاف معنادار یبررس يمشخص شد. برا رنوفیاسم-کولموگروفآزمون  ۀلیوسها بهبودن داده

RUNX2 ، از آزمون  قیتحق يهادر گروهیپیدي لهاي نیمرخ و شاخصOne way ANOVA  با آزمون

استفاده شد. سطوح تست مستقل  tمنظور ارزیابی میزان گلوکز و تغییرات وزن از آزمون و به یتوک یبیتعق

 در نظر گرفته شد. ≥P 05/0ي معنادار

 

 نتایج

گروه در  RUNX2 بیان ژن کاهش دربه  دیشد نتروالیا نیهفته تمر 8 ن دادحاضر نشا قیتحق جینتا

پس  2RUNX راتییتغ خصوص). در P13.08=3,17F ,=04/0( با گروه کنترل منجر شد یسهدر مقا ورزش

روه گ ،کنترل با گروه سهینشان داد در مقا یتوک یبیها، آزمون تعقگروه نیب ۀسیبا مقا دیابتاز القا مدل 

در گروه  RUNX2بیان ژن  نی). همچن=9/0Pداد (ننشان  RUNX2داري در غلظت معنا افزایش دیابت

EX-T2D 05/0(اما به لحاظ آماري معنادار نبود  ،بود ترپایین دیابتبا گروه  سهیدر مقا P≤ ( شکل) 1.( 
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در  ابتیدر گروه د RUNX2 انی. بگرفتانجام  Real time PCR توسط RUNX2 . بیان1شکل 

با کنترل کمتر  سهیدر مقا EXدر گروه  RUNX2 انیب نی. همچنافتی شیبا گروه کنترل افزا سهیمقا

 )≥P 05/0( شدگزارش  SD ± نیانگیعنوان مبه ریمقاد .بود

 ورزشدر گروه  یزان انسولینم شیبه افزا دیشد نتروالیا نیهفته تمر 8حاضر نشان داد  قیتحق جینتا

میزان انسولین در گروه  ).=4/0P(اما به لحاظ آماري معنادار نبود  ،با گروه کنترل منجر شد یسهدر مقا

همچنین میزان آن ).  P  ،5/6=3،23 F=02/0در مقایسه با گروه کنترل کمتر بود (داري معنا طوردیابت به

 ). الف-2 ) (شکل=4/0P(در مقایسه با گروه دیابت بیشتر بود، اما معنادار نبود  EX-T2Dدر گروه 

تحقیق کاهش میزان گلوکز  جینتاهفته تمرین  8ت گلوکز و وزن در پیش و پس از راییتغ خصوصدر 

وزن در گروه  راتییتغهمچنین  ).P،9/4=t=001/0نشان داد ( T2Dدر مقایسه با گروه  EX-T2D در گروه

 ).ج، د -2 (شکل )7/0P= ،9/1=t( معنادار نبود EX-T2Dبا هر دو گروه  سهیدر مقا ابتید
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هفته تمرین تناوبی با روش کلورمتریک ارزیابی شد.  8. سطوح انسولین و گلوکز در پیش و پس از 2شکل 

الف) و مقادیر گلوکز  -2طور چشمگیري در گروه دیابت در مقایسه با گروه کنترل کاهش (میزان انسولین به

بالاتر بود. تغییرات  EX-T2Dگروه  ب). میانگین تغییرات گلوکز در گروه دیابت در مقایسه با -2افزایش یافت (

 SD ±عنوان میانگین هفته تمرین تناوبی بین گروه دیابت و دیابت ورزش معنادار نبود. مقادیر به 8وزن پس از 

 )≥P 05/0( گزارش شد 

 یبیآزمون تعق جینتا القاي دیابتپس از گلیسیرید و کلسترول تري ، HDL ،LDL ت راییتغ خصوصدر  
در گروه  LDL) و =001/0Pکلسترول و ( ،گلیسیریدافزایش تري ، )=HDL )03/0Pکاهش میزان  یتوک

و کلسترول در گروه  گلیسیرید. همچنین میزان تري )=03/0Pدیابت نسبت به گروه کنترل را نشان داد (
EX-T2D ) 01/0در مقایسه با گروه دیابت کمتر بودP=( شکل)3, C, D(. 
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در  HDL. میزان قیتحق يهادر گروه. ارزیابی مقادیر نیمرخ لیپیدي به روش کلورمتریک 4 شکل

گلیسیرید (ج) و ) تريب( LDLمیزان . (الف)گروه دیابت در مقایسه با گروه کنترل کاهش یافت 
ین میزان مشاهده شد. همچن کنترلنسبت به گروه دیابت ر گروه کلسترول (د) بیشتري د

بود. مقدار  کمترداري طور معنابه دیابتنسبت به گروه  EX-T2Dدر گروه گلیسیرید و کلسترول تري
 گزارش شد. SD ± نیانگیعنوان مبه

 
 بحث

بر بیان فاکتور درگیر در سفتی هفته تمرین تناوبی با شدت بالا  8 حاضر بررسی تأثیر هدف از تحقیق

کلسیفیکاسیون  خصوصدر هاي مبتلا به دیابت نوع دو بود. هاي نیمرخ لیپیدي در موشعروق و شاخص

در گروه دیابت  RUNX2نتایج نشان داد بیان ژن ،  RUNX2تغییرات عروقی ناشی از بیماري دیابت و 

 ب *

 ج

 د
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عامل  RUNX2 هگرفتانجامبراساس مطالعات  .)1نسبت به گروه کنترل افزایش معنادار نداشت (شکل 

تحقیقات . نتایج )20, 19( استهاي سندروم متابولیک عروقی در بیماري ونیکاسیفیکلس ةدیپد یاصل

 S473 گاهیآن در جا ونیلاسیو فسفور AKTبا تأثیر بر  وسیملت ابتیاز د یناش ایسمیپرگلیهانشان دادند 

یرهمسو غ. )3(شود یم یعروق ونیکاسیفیو کلس RUNX2 تیفعال شیافزا سبب ،یابتید يهاموشعروق 

افزایش یافت  RUNX2مقدار  یابتید واناتیح) نشان دادند در 2015تحقیق حاضر جینار و همکاران ( با

مصرف چاي سبز به کاهش عوامل التهابی و ، ندسبز قرار گرفت يچا اتحت درمان بکه حیوانات و زمانی

RUNX2  ید قند خون و در پی آن هایپرگلایسمی رسد افزایش شدیم نظربهبر این افزون  .)33(منجر شد

شود. در تحقیق می عنوان شاخص کلسیفیکاسیون عروقی منجربه RUNX2 یجادشده به افزایش میزان ا

)، اما افزایش معناداري در ب-2طور معناداري افزایش یافت (شکل حاضر میزان گلوکز در گروه دیابت به

ور این فاکتور و مسیرهاي سیگنالی مؤثر و مرتبط آن در دیده نشد. از آنجا که عوامل ظه RUNX2میزان 

بر هایپرگلایسمیا، نوسانات بالاي غلظت در تحقیقی جدید نشان داده شده است افزون، استحال بررسی 

در کلسیفیکاسیون عروقی نسبت به سطح  p38 MAPKاز مسیر سیگنالی  RUNX2گلوکز در افزایش 

فاکتوري به  کمبوداند که نشان داده اتمطالع ،بر اینعلاوه. )24(د بالاي ثابت گلوکز اهمیت بیشتري دار

موجب افزایش در بیان  AMPKدلیل کاهش فعالیت به آئورتهاي دریچۀ نام کلوتو احتمالاً در بیماري

RUNX2 همچنین در تحقیقات اخیر دیگر بیان شده است )34(شود و پروتئین کلاژن نوع یک می .

 O-linkedی جزئو تغییر شکل  AGEsشده با هاي گلیکوزیلهینپروتئبر هایپرگلیسمیا، نقش افزایش افزون

β-N-acetylglucosamine استئوژنیک و  سلولی و گسترش تمایزدر افزایش مسیرهاي پاتولوژیک داخل

افزایش  صرفاًبتوان گفت  احتمالاً .)35(هاي عضلۀ صاف عروقی شایان توجه است کلسیفیکاسیون سلول

در  هگرفتانجاممطالعات کافی نیست.  RUNX2عنوان فاکتور مؤثر بر تغییرات یی بهتنهابهخون در قند 

 RUNX2میزان  معنادار درتحقیق حاضر تغییر  بسیار محدود است. RUNX2زمینۀ نقش فعالیت ورزشی بر 

 توانیه مگرفتانجام قاتیتحقنتایج طبق ). 1گروه ورزش در مقایسه با گروه کنترل را نشان داد (شکل در 

و افزایش در  )AMPK )36و افزایش  ADPبه  ATPبه کاهش نسبت  تناوبی شدید نیتمراحتمالاً گفت 

گروه کنترل این در هر دو گروه تمرینی منجر شده است که در  RUNX2 انیببه کاهش  AMPKمیزان 

) در تحقیق مروري بیان داشتند تغییرات معنادار 2021کاهش معنادار بود. در این زمینه لیو و همکاران (

 .)37(هفته تمرین با شدت بالا ایجاد خواهد شد  12 از یشتربهاي عضلۀ صاف عروق پس از سلول
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در  )2020گلوکز همسو با نتایج تحقیق ژنگ و همکاران ( زانیحاضر کاهش م قیتحق جینتا گریاز د

تایج با توجه به ن تغییرهفته تمرین تناوبی شدید بود. یکی از دلایل این  8گروه دیابت تمرین تحت تأثیر 

و افزایش آن با نوع دو  هاي مبتلا به دیابتدر موشعضله  GLUT4کاهش محتواي  تحقیقات مبنی بر

 تواند مستقل از انسولین و تحت تأثیر پروتئین یم GLUT4. علت افزایش )38( استتمرین تناوبی شدید 

AS 160 هاي فرعییهلایکی ازAKT 39(شت گلوکز توسط عضله دارد باشد که نقش کلیدي در بردا(. 

(شکل  با گروه کنترل بود سهیدر مقا ابتیدر گروه د نیانسولکاهش حاضر  قیتحق جینتا گریاز دهمچنین 

هاي بتاي پانکراس، سبب کاهش میزان انسولین و تخریب عملکرد سلول STZ) که در اثر تزریق الف -2(

در مقایسه  در گروه دیابت تمریندر این تحقیق تغییر معناداري در غلظت انسولین . )40(شود تولیدي می

) با بررسی 2019ق سوري و همکاران (با گروه دیابت مشاهده نشد و در گروه تمرین کنترل همسو با تحقی

هاي دیابتی افزایش غلظت انسولین مشاهده شد هفته تمرینات تناوبی شدید و مقاومتی در موش 12اثر 

در را  یهاي عضلانسلول ییتوانادر دیابت نوع دو  نیمقاومت به انسول. کاهش میزان انسولین یا )41(

به سطح  در نهایت، که کندیمختل مهاي نیمرخ لیپیدي و سایر شاخص دیریسیگليو تر گلوکزگرفتن 

هاي نیمرخ لیپیدي نتایج تحقیق منظور ارزیابی شاخص. به)42(انجامد میدر خون  هاي این شاخصبالا

در مقایسه با گروه  LDLو  HDL ،کلسترول ،گلیسیریدتريبتی میزان هاي دیادر موش حاضر نشان داد

تواند ناشی از تخریب یم). این تغییرات الف،ب،ج،د -3شکل طور معناداري افزایش یافت (کنترل به

هاي بدن و عدم تنظیم سطوح گلوکز در هاي عضلۀ اسکلتی و دیگر بافتحساسیت انسولین در سلول

) 2017ها باشد. همسو با ونگ و همکاران (وساز گلیکوپروتئینبیماران دیابتی و بنابراین نقص در سوخت

ي کنترل نشان داد. با هاگروهرا نسبت به معناداري  کاهشیسیرید گلي تمرین کلسترول و تريهاگروهدر 

شده درگیر در بتا یبتخري هاژنتمرینات تناوبی شدید بیان  هگرفتانجامتوجه به نتایج مطالعات 

در اثر رژیم غذایی چرب ) FASو  SREBP1 ،ACC1) و لیپوژنز (HADو  PPARa ،CPT1aاکسیداسیون (

که در تحقیق حاضر تغییرات یدرحال. )43(شود میکند و سبب بهبود نیمرخ لیپیدي را بازسازي می

همسو با نتایج تحقیق ژنگ و شده و یرهمسو با مطالعۀ بیانغ، HDLو افزایشی  LDLکاهشی میزان 

توان علت یممعنادار نبود و هاي دیابتی، هفته تمرین تناوبی شدید در موش 8) پس از 2020همکاران (

اختلال  ترینیعشا. )38(گرفته دانست این اختلاف نتایج را ناشی از مدل حیوان انتخابی در تحقیقات انجام

 صیتشخمل است که از عوا HDL کاهشخون و  کلسترول ،گلیسیریدتري شینوع دو افزا ابتیدر د يدیپیل

هاي نیمرخ و دیابت هستند. در خصوص تأثیر فعالیت ورزشی بر شاخص کیم متابولوسندرهاي بیماري
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) به کاهش LPL( پازیل نیپوپروتئیل میآنز تیفعالتوان گفت احتمالاً تمرین تناوبی با تأثیر بر یپیدي میل

 نیهمچن. است افتهی شیافزا HDLمقدار و در نهایت ، منجر شده HDLبه  VLDLگلیسیرید و تبدیل تري

منجر شده و هورمون رشد  لامینیهاي کاتکوهورمونفعالیت تناوبی شدید به افزایش میزان  رسدینظر مبه

در  شدهو بهبود مشاهده )45, 44(توانند سطح لیپولیز را افزایش دهند ها نیز مین هورموناست که ای

 بهبود عملکرد يهاسازوکارکه  رودیاحتمال مبر این . افزونتوجیه کننددر تحقیق حاضر نیمرخ لیپیدي را 

بهبود  گریاز عوامل د شوند،یم یخون يهانیپوپروتئیو ل یدر سطوح چرب یراتییتغ سبب که نیانسول

 . هستندنیمرخ لیپیدي 

 

 گیريیجهنت

به عنوان  RUNX2عنوان مداخلۀ مثبت به کاهش تمرین تناوبی شدید به حاضر نشان دادنتایج تحقیق 

رسد می نظرکلی به طوربهشد.  منجر هاي مبتلا به دیابت نوع دوشاخص کلسیفیکاسیپن عروقی در موش

نقش  احتمالاًرخ لیپیدي مو نی کلسیفیکاسیونهاي با کاهش سطوح شاخصشدید تمرینات تناوبی اجراي 

 . دارددر کنترل بیماري دیابت نوع دو  يمؤثر
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Abstract 
Diabetes mellitus (DM) is a chronic metabolic disease characterized by 
vascular classification and impaired carbohydrates, lipids, and lack of insulin 
secretion or decreased sensitivity to insulin metabolic effects. on the other 
hand, it seems the effect of exercise on vascular classification is an important 
issue. In the present study, we evaluated whether 8 weeks of high-intensity 
interval training (HIIT) decrease vascular calcification and improvement lipid 
profile in rats. Main Methods: 40 Male Wistar rats were randomly divided into 
diabetic (T2D), exercise-diabetic (EX-T2D), exercise (EX-CON), and control 
(CON) groups. After 5 weeks, diabetes was induced in all the T2D and the 
EX-T2D group. The EX-T2D group trained for 8 weeks. Real-time PCR and 
colorimetric were performed to investigate the expression of RUNX2 and lipid 
profile Key Findings: Rat in the T2D group had a significant increase in 
glucose, triglyceride, cholesterol (p≤0.001), and LDL(p≤0.05) as well as 
deceased in insulin and HDL (p≤0.05). compared to the control group. In 
exercise, groups of rats had a significant decrease in RUNX2 expression 
compared to the control group (p≤0.05). in addition, Triglyceride and 
cholesterol levels were lower in the EX-T2D group compared to the diabetes 
group (P≤0.05). Significance: Our data demonstrate that HIIT decreased 
vascular calcification and improved lipid profile in a mouse model of diabetes. 
However, further research is required to examine potential clinical relevance. 
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