
Medical Journal 

of 
Tabriz University of Medical Sciences and Health Services 

 

 

 
Original Article 

 

The effect of high intensity interval training on SIRT1 and PGC1-α gene expression 

in soleus muscle of type 2 diabetes in male rats 
 

Mahsa Mohsenzadeh
1*

, Fariba Aghaei
 1

, Farah Nameni 
2

 
 

1
Department of Exercises Physiology, Faculty of Physical Education and Sport Sciences, Islamic Azad University Karaj Branch, 

Alborz, Iran 
2
Department of Exercises Physiology, Faculty of Physical Education and Sport Sciences, Islamic Azad University Varamin 

Branch, Tehran, Iran 

*Corresponding author؛ E-mail: m.mohsenzadeh@kiau.ac.ir 

 

Received: 29 October 2018         Accepted: 20 February 2019    First Published online: 28 Oct 2020 

Med J Tabriz Uni Med Sciences Health Services. 2020;42(4):447-455 

 

Abstract 
Background: High expression of SIRT1 genes increases the expression of PGC1-α, which stimulates expression 

of GLUT4 glucose carrier in skeletal muscle. The aim of the present study was to investigate the effect of 8- week of 

HIIT training on the expression of SIRT1 and PGC1-α in male rats with type 2 diabetes. 

Methods: The research method was experimental. sixty male Wistar rats, with average weight of 250 ± 20 g, 

after induction of diabetes by injection of Nicotinic Amide- Streptozotocin, were randomly divided into 5 groups: 

Base-line control (n=12), HIIT Control (n=12), HIIT (n=12), Diabetic Control (n=12), HIIT Diabetic (n=12). The 

training groups performed the HIIT on a treadmill for 8- week and 5 days a week, which speeded from 16 meters per 

minute to the end of the eighth week to 38 meters per minute. Twenty four hours after the last training session, the 

rats were anesthetized. Then, soleus muscle tissue was immediately extracted, and the level of SIRT1 and PGC1-α 

gene expression was measured by Real Time-PCR and scale (          ). 

Results: Statistical analysis of two-way ANOVA showed that the mean PGC1-α and SIRT1 indices were 

significantly different between the two control groups and the untrained diabetic group. Also, HIIT exercise had a 

significant effect on PGC1-α and SIRT1 genes (P<0.05). 

Conclusion: HIIT exercises lead to increased expression of GLUT4 and, consequently, insulin sensitivity. So, 

diabetic patients seem to have improved their health and muscle levels by employing HIIT training for at least 8- 

week in order to increase SIRT1 and PGC1-α. 
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 مقاله پژوهشی
 

های  عضله نعلی در موش SIRT1و  PGC-1αهای  تاثیر یک دوره تمرین تناوبی شدید بر بیان ژن
 صحرایی نر مبتلا به دیابت نوع دو
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  چکیده
بررسی  ،کند. هدفدر عضله اسکلتی را تحریک می GLUT4شود که بیان ناقل گلوکز می PGC1-α، سبب افزایش بیان SIRT1افزایش بیان ژن  :نهیزم

 .بود 2های صحرایی نر مبتلا به دیابت نوع  عضله نعلی در موش SIRT1 و PGC1-αهای  بر بیان ژن HIITتاثیر هشت هفته تمرین 
  گرم، پس از القا دیابت به وسیله تزریق نیکوتین آمید 2٥٦± 2٦سر موش صحرایی نر نژاد ویستار با میانگین وزن ٠٦ در این مطالعه تجربی، کار:‌روش

 تمرین، دیابت بدون تمرین، دیابت با هاى کنترل پایه، سالم بدون تمرین، سالم با سر شامل گروه ٢2گروه و در هر گروه  ٥استریپتوزوسین، به شکل تصادفى به 
متر بر  88به  ٢٠از سرعت  روز در هفته با دویدن بر روی تردمیل اجرا کردند که ٥هفته و  8مدت ه را ب HIITتمرین، تقسیم شدند. گروه تجربى، تمرینات 

های صحرایی به وسیله تزریق درون صفاقى کتامین و زایلازین بیهوش شدند و بافت  ساعت بعد از آخرین جلسه تمرینی، موش2٢دقیقه در هفته هشتم رسید. 
2با مقیاس ) و Real time-PCRبا تکنیک  SIRT1 و PGC1-αعضله نعلى بلافاصله استخراج و میزان بیان ژن 

     
 .سنجیده شد (    

داری دارند.  در بین دو گروه کنترل پایه و گروه دیابتی بدون تمرین با یکدیگر اختلاف معنى SIRT1 و PGC1-αنشان داد میانگین شاخص  :ها‌یافته
 .دارد SIRT1 و PGC1-α های بیان ژن داری بر اثر معنی HIITهمچنین تمرین 

 شود که در و حساسیت انسولینی می GLUT4سبب افزایش بیان در نتیجه گردد  می SIRT1 و PGC1-αمنجر به افزایش بیان  HIITتمرین  گیری:‌هنتیج
 .بهبود افراد مبتلا به دیابت نوع دو موثر است

 
 ودیابت نوع د، Pgc 1-alphaو  Sirtuin 1بیان ژن،  تمرین تناوبی شدید،‌ها:‌کلید‌واژه

 
 نر صحرایی های موش در نعلی عضله SIRT1 و PGC-1α های ژن بیان بر شدید تناوبی تمرین دوره یک تاثیر .ف نامنی ،ف آقایی ،م زاده محسن مقاله:نحوه‌استناد‌به‌این‌

  ٢٥٥-٢٢4(:٢)٢2؛٢811درمانی تبریز.  -مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی .دو نوع دیابت به مبتلا
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 مقدمه
های بدن ایجاد  ای در اغلب سیستم دیابت تغییرات عمده

 شود. ض فوری یا دیررس بیماری میکند و سبب بروز عوار می
این بیماری به عوارضی مثل عوارض قلبی عروقی، نفروپاتی، 

و دیگر عوارض مثل  ینوپاتی، نوروپاتیرتفشاری خون، پر
 گردد شوند، منجر می هایی که در حین بیماری ایجاد می عفونت

 و پروتئین سر چنگالی (Sirtuin, SIRT1) ٢وئین رتسی دو ژن (.٢)
O1(Fork head box protein, FOXO1O1) ای در  عمده نقش

مقاومت به  ،متابولیسم لیپیدها مصرف گلوکز، ،متابولیسم بدن
 .(2) ری محدود و مصرف مواد غذایی دارندپاسخ به کال انسولین،

نیکوتین آمید  ین داستیله کننده وابسته بهیک پروتئ ٢ رتوئینسی
متابولیسم شد که با می (NAD/NADH) آدنوزین دی نوکلئوتید

سیاری از از طریق فعالیت دی استیلازی خود بر بچربی را  گلوکز/
مثبت  تاثیرهای بتا پانکراس با  در سلول و کند میسوبستراها تنظیم 

ها را از استرس اکسیداتیو و التهاب  سلولترشح انسولین، بر 
ای چربی و ه نماید و در سیگنالینگ انسولین در سلول محافظت می
همچنین در کارکرد و . (8) بر عهده داردرا مهمی عضله نقش 

. سنتز زیستی میتوکندری و بهبود متابولیسم هوازی درگیر است
موجب ایجاد التهاب سیستمیک،  ٢-سیرتوئینسرکوب  بنابراین

 شود هوازی می سوخت و ساز سترس اکسیداتیو و کاهشفزایش اا
کننده  های فعال گیرنده کوب کردناز طریق سر ٢-سیرتوئین. (٢)

 Peroxisome proliferator-activated)) گاما تکثیر پروکسی زوم

receptor gamma, PPAR-γ گیرنده  کردن داستیله کردن و فعال و
-Peroxisome proliferator) زومی شده تکثیری پروکسی فعال 

activated receptor gamma co-activator1, PGC1-(α اعث ب
متابولیسم ها و در نهایت افزایش سرعت  افزایش تولید میتوکندری

عملکرد میتوکندری فراتر از مرزهای از طرفی . (٥) شود بدن می
، بر فیزیولوژی ها ها و بافت باط بین سلولرتسلول است و با تنظیم ا

گذارد. بنابراین اختلال در عملکرد  می موجود زنده اثر
ها مثل  ها، عامل اساسی در بروز بسیاری از بیماری میتوکندری

تعادل بیوژنز و میتوفاژی  های نورودژنراتیو است. دیابت و بیماری
برای تنظیم و تعدیل فرآیندهایی همچون متابولیسم ها  میتوکندری

های واکنشگر  گونه سلول و تولید انرژی، سیگنالینگ کلسیم، تولید
، آپوپتوز و روند پیری (Reactive oxygen species, ROS)اکسیژن 

ها به واسطه تغییر در این اندامک که  امری حیاتی است. سلول
پذیری مورفولوژیک و عملکردی بسیار بالایی دارد، به  سازش

دهد. بدن در  تغییرات فیزیولوژیک، متابولیک و پاتولوژیک پاسخ می
فیزیولوژیک گوناگونی دستخوش بیوژنز میتوکندری شرایط 

افزایش توانمندی عضلات  توان به این شرایط می شود از جمله می
دهی نرمال بافت به  اسکلتی در پی انجام تمرینات ورزشی و پاسخ

نقش محوری در  PGC-1 α (.٠) اشاره کرد های تیروئیدی هورمون
 شود. محسوب می اصلی کننده تنظیم بیوژنز میتوکندری دارد و

PGC-1α ای به  از طریق فعال کردن فاکتورهای رونویسی ویژه
 NRF1&2 (Nuclear) 2و  ٢ای  فاکتورهای تنفسی هسته های نام

Respiratory Factor 1&2, کند. این عوامل  نقش خود را ایفا می
های میتوکندریایی کد شونده  رونویسی سبب افزایش بیان ژن

 Aفاکتور رونویسی میتوکندری  افزایش بیانتوسط هسته و نیز 
(mtTFA (Mitochondrial transcription factor, A (.4) گردند می 

SIRT1 های متابولیسمی از جمله  کننده طیف وسیعی از تنظیم
PGC-1α  را داِستیله و فعال نموده و در پی آن سبب القای بیوژنز

در افرادی که از کاهش حساسیت به انسولین  شود. میتوکندری می
با  ٢رتوئین بیش بیانی سی یابد. کاهش می SIRT1برند، بیان  رنج می

 گردیدهاین پیشنهاد بنابر .(8) بود حساسیت انسولینی همراه استبه
احتمالا یک روش جدید برای  ٢سیرتوئیناست که فعال کردن 

با بهبود هموستاز گلوکز که پیشگیری و درمان دیابت نوع دو است 
به هرحال، (. 1) باشد میمرتبط و کاهش مقاومت به انسولین 

در افراد دیابتی،  ٢ وئینرترغم اهمیت نقش فیزیولوژیک سی علی
در این بیماران روشن نیست.  فعالیت بدنیپاسخ این پروتئین به 
های تنظیمی  بر پروتئین های ورزشی فعالیتداشتن اثرات مختلف 

در کنترل گلوکز و بیوژنز میتوکندریایی ممکن است به بهبود درگیر 
با توجه به . کمک نماید دیابتیاد راهکارهای پیشگیرانه و درمانی افر

تمرینات گوناگونی تمرینات ورزشی از نظر ساختار و روش اجرا، 
های فعالیت ورزشی  ( شامل تناوبHIITتناوبی با شدت بالا )

که  فعال با شدت متوسط تا کم استی  های استراحت شدید و وهله
برای افراد مختلف به فراخور موقعیت و شرایط جسمانی قابلیت 

یک  و همکاران Tang(. بر اساس نتایج مطالعات ٠) تغییر دارد
در  PGC1-α دار بیان ژن موجب افزایش معنی HIITجلسه اجرای 

گزارش کردند در اثر  و همکاران Ikeda .(٢٦) مردان جوان شد
روی نوار گردان،  ی صحراییها هفته تمرین اختیاری موش هشت
 .(٢٢) مشاهده نشد PGC1-α ژنبیان ی در میزان تغییر

Burgomaster هفته تمرینات ٠ اجرایبیان داشتند  و همکاران 
HIIT  های متابولیک و افزایش  موجب سازگاریو استقامتی سنتی

PGC1-α تمرینات .(٢2) شود می HIIT  به دلیل تنوع در فازهای
توانند فشار وارد به تارهای  تمرینی بیشینه و زیربیشینه احتمالا می

 اعمال تر کوتاهتند و کند را با هم و به یک اندازه و در زمان تمرینی 
میتوکندریایی در بیماران مبتلا  ، اما این موضوع در مورد بیوژنزکنند

پژوهش بنابراین ته است. به دیابت تاکنون مورد مطالعه قرار نگرف
بیان بر  هشت هفته تمرین تناوبی شدید راحاضر در نظردارد اثر 

دیابت مبتلا به  صحراییهای  موشدر  PGC1-αو  SIRT-1ژن 
  دو بررسی کند.نوع 

 
 کار روش

پس  حاضر تجربى و طرح تحقیق پیش آزمون روش تحقیق
نر نژاد  موش صحراییسر  ٠٦آزمون با گروه کنترل بود. تعداد 
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 انستیتو از 2٥٦±2٦با محدوده وزنىسن و هفته  8 با ویستار
 های موش از زیادى تعداد میان از الله بقیه دانشگاه تحقیقاتی
تصادفى انتخاب و سپس به آزمایشگاه طور ه نر ب صحرایی

مذکور در  صحرایی های موشفیزیولوژى ورزشى منتقل شدند. 
گراد و سانتی درجه 28-2٦ رتآزمایشگاه پژوهش با درجه حرا

 درصد ٥٦نسبی رطوبت در و ساعت ٢2 تاریکی -چرخه روشنایی
در یک قفس پرورشی نگهداری  موش صحرایی سر سه هر و

و همگى به شکل آزادانه به آب و غذای استاندارد دسترسى شدند 
توسط تزریق درون صفاقى نیکوتین  دوداشتند. القاى دیابت نوع 

انجام  PH=٥/٢ محلول در بافر سیترات بااستریپتوزوسین  آمید
بر هر  میلیگرم ٢٢٦که ابتدا نیکوتین آمید با دوز  طوریه بگرفت. 

 ٠٦دقیقه استریپتوزوسین با دوز  ٢٥کیلوگرم وزن بدن و پس از 
ساعت پس  1٠. (٢8) بر هر کیلوگرم وزن بدن تزریق شد میلیگرم

، های صحرایی موشاز تزریق، جهت اطمینان از ایجاد دیابت در 
 ها آنساعت ناشتایی بطوری که فقط آب در دسترس  ٢2پس از 

ای خون از ورید دم با ایجاد برشی کوچک اخذ و با قرار  ، قطرهبود
( %11با دقت یک )-دادن قطره خون روی نوار گلوکومتر صفر

 8٦٦گیرى شد و سطوح گلوکز خون بالاتر از  میزان قندخون اندازه
به عنوان شاخص دیابتی شدن در نظر گرفته  لیتر میلیگرم بر دسی

 سولین درگونه درمان با ان دیابتى هیچ های صحرایی موش. (٢٢) شد
پس از انتقال حیوانات به آزمایشگاه  طول دوره پژوهش نداشتند.

ها به تمرین تنظیم  سازگارى آن سازى و یک هفته زمان جهت آماده
و ٢٥ هفته با سرعتروز در  2هفته حیوانات  2شد، در طول این 

متر بر دقیقه با دویدن روى تردمیل آشنا شدند. پس از  2٥
گرفت. صورت سازگارى با محیط آزمایشگاه، روند دیابتى شدن 

به طور تصادفى  های صحرایی موشساعت پس از القاء دیابت  1٠
روه کنترل پایه، سالم بدون گ)سر: ٢2گروه و در هر گروه  ٥به 

تمرین، دیابتی بدون تمرین، و دیابتی با تمرین  سالم با (تمرین
به عنوان گروه آزمایشى براى  ها آنسر از  ٥تقسیم شدند. همچنین 

گیرى حداکثر سرعت دویدن روى نوارگردان )که معادل با  اندازه
حیوان در نظر گرفته شد  (VO2max) حداکثر اکسیژن مصرفی

آزمون عملکرد انتخاب شدند. براى برآورد حداکثر سرعت دویدن 
متر  ٢٦ یب صفر درجه اجرا شد، که با سرعتورزشى مدرج با ش

متر بر سرعت تردمیل افزوده ٢دقیقه  ٢ بر دقیقه آغاز و به ازاى هر
ها دیگر قادر به دویدن نباشند  موش صحراییشد تا زمانی که  مى

 VO2max)واماندگى( که این سرعت معادل با سرعت رسیدن به 
شد. پس  در نظر گفته شده و شدت تمرین بر اساس آن کنترل می

جلسه در هفته و  ٥ HIITگروه تمرینى  از برآورد حداکثر سرعت،
هفته به فعالیت برروى نوارگردان پرداختند. پروتکل  8به مدت 

HIIT  متر بر دقیقه، سپس  8دقیقه گرم کردن با سرعت  ٥شامل
متر بر دقیقه و  ٢٠اى با سرعت  هدقیق 2تناوب ٠تمرین هفته اول با 

هفته  متر بر دقیقه، که در ٢٦اى  دقیقه ٢هاى استراحتى فعال  دوره

متر بر دقیقه و استراحت  88تناوب با سرعت ٢2هشتم )آخر( به 
ساعت بعد از آخرین جلسه  2٢ .(٢٥) متر بر دقیقه رسید ٢٢فعال 

 1٦کتامین )ه ترکیبی از داروی به وسیل صحراییهای موشتمرینى 
رت کیلوگرم( به صو /میلیگرم٢٦کیلوگرم( و زایلازین ) گرم/یمیل

هوش شدند. پس از اطمینان از بیهوشی تزریق درون صفاقی بی
بلافاصله عضله نعلى از اندام تحتانى استخراج و در سرم حیوانات، 

داده شد. سپس بافت استخراج شده در  فیزیولوژیک شستشو
درجه  8٦تا زمان آزمایش در فریزر و نیتروژن مایع منجمد شد

هاى بافتى، ابتدا  سازى نمونه . در مرحله آمادهدارى شد گراد نگهیسانت
ها از حالت فریزر خارج شدند و مدتى در دماى اتاق قرار  نمونه

از هر  میلیگرم ٢٦٦-٥٦ها وزن شده و مقدار  گرفتند، سپس نمونه
 اسید استخراج (.٢٠) نمونه در میکروتیوپ قرار داده شدند

میلیگرم عضله  نعلی انجام  ٥٦با استفاده از  (RNA) ریبونوکلئیک
یزول ترالیتر محلول  گرفت. بافت مورد نظر با استفاده از یک میلی

 سپس. شد وژنهم بافت، کننده مگنھلیز شده و با دستگاه 
 صورت لیترکلروفرممیلی 2/٦ کمک به آبی فاز از جداسازى
حجم ایزوپروپانل سرد  ٢با استفاده از  RNAیند ترسیب آگرفت. فر

لیتر  میلی ٢یند شستشو با افزودن آبه دنبال آن فر و انجام پذیرفت
درصد انجام گردید و در نهایت رسوب حاصل در دمای  4٥اتانل 

-RNAS میکرولیتر آب استریل  ٥٦اتاق خشک شد و به آن 

FREE .سنجش کمی براى اضافه گردیدRNA  از استخراج شده
 OD 260/280دستگاه نانودراپ استفاده شد. بهترین میزان جذب در

استخراجی  RNAدر مرحله بعد از . در نظر گرفته شد 2تا  8/٢بین 
لیتر از  میکرو ٢٦ .(٢4) ساخته شد (DNA) مکمل DNA محصول

RNA  لیتر رندوم هگزامر به هر نمونه  میکرو ٢استخراج شده با
هر میکروتیوپ اضافه شد. به هر به  dNTPsمیکرولیتر  ٢اضافه و 

اضافه تا  Nuclease freeلیتر آب  میکرو 2میکروتیوپ به مقدار 
میکرولیتر رسانده شد. میکروتیوپ حاوی  ٢٢حجم نهایی به 

قرار داده شد تا  C 65°دقیقه در دمای  ٥محلول بالا به مدت 
از  2هر نمونه، میکرولیتر به ازاى ساختارهای ثانویه از بین برود. 

آنزیم نسخه  ٢لیتر ، میکرو(٦.٢MDTT)از  2لیتر  ، میکروx10بافر 
اضافه و  (RNase inhibitor)از  ٢لیتر  بردار معکوس و میکرو

دهیم.  دقیقه روی یخ قرار می ٢ها را به مدت  بلافاصله میکروتیوپ
 گردیدهاز مخلوط تهیه  ٠لیتر  به هر میکروتیوب به میزان میکرو

ها با یکدیگر مخلوط  اضافه و با انجام یک میکروسانترفیوژ کوتاه آن
بندی  ها داخل دستگاه ترموسایکلر قرار داده و زمان شدند. نمونه

 ٠٦گراد تیدرجه سان ٥٥ دقیقه، ٥گراد در یدرجه سانت 2٥شامل: 
دقیقه اجرا شد. پس از اتمام کار  ٥گراد در یدرجه سانت 8٥و دقیقه 
سازی  cDNAمنتقل شدند. پروتکل  -C 20°ها به دمای  نمونه

 Real Timeیند آفر .(٢8) باشد کره می Gene Allمربوط به شرکت 
با استفاده  cDNAای انجام شد. مرحله سنتز  دو مرحله صورتبه 

کره بر طبق پروتکل ذکر  GeneAllشرکت  HyperScriptاز کیت 
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. مرحله تکثیر نیز با استفاده از مستر آماده گردیدشده انجام 
 RealQبا نام تجاری  AMPLIQONسایبرگرین متعلق به شرکت 

Plus 2x Master Mix Green  است. این مستر  گردیدهانجامHot 

Start  بوده و برای انجام مرحله تکثیر، تنها به مستر پرایمر، آب و
DNA الگو (cDNA) شامل یک  دمایی نیز اضافه شد. پروتکل

سازی آنزیم  )فعال گرادیدرجه سانت 1٥در دماى دقیقه  ٢٥چرخه 
TEMPase hot start)  ثانیه  8٦-٢٥چرخه  8٥-2٥و به دنبال آن

انیه در دماى ث ٠٦ )واسرشت اولیه( و گرادیدرجه سانت 1٥در دماى 
ثبت انعکاس نور فلوئورسنت در طول  ) گرادیدرجه سانت ٠٦

اسب بر اساس گسترش( و انتخاب دمای منمراحل اتصال پرایمر و 
سازى مقادیر بیان  براى کمى .(٢8) انجام شددمای اتصال پرایمرها 

استفاده شد. برای تحلیل  ΔCT-^2ژن هدف مورد نظر، از فرمول
از پروتکل استاندارد لیواک و  PGC1-αو  SIRT1های بیان ژن  داده

2)با مقیاس 
     

 بیان ژن برهای  ( استفاده شد. داده    
دار )کنترل داخلی( نرمالایز داخلی شدند و سپس با  اساس ژن خانه

افتاده(  )دور رتهای بیان ژن پ های پارامتریک داده استفاده از آزمون
دادن  نشان جهت .(28) گرفت صورتسازی  تعدیل و نرمال

 آمار از های پراکندگی شاخص و مرکزی گرایش های شاخص

ها با  های بیان ژن بررسی فرض نرمالیتی داده شد. استفاده توصیفی
انجام شد. همچنین به منظور بررسی استفاده از آزمون شاپیرویلک، 

از تحلیل  PGC1-αو  SIRT1بر بیان ژن  HIITمیزان اثر تمرین 
استفاده گردید و از  (One-way ANOVA)طرفه  واریانس یک

آزمون تعقیبی بونفرونی برای مقایسه گروه کنترل پایه و دیگر 
با دیگر  HIITبرای مقایسه بین گروه دیابتی د. ها استفاده ش گروه
مستقل در حالت پارامتریک و از  تیها به تفکیک از آزمون  گروه

آزمون من ویتنی در حالت ناپارامتریک استفاده شد. تمامی 
در سطح  2٢نسخه  SPSS آماری افزار با استفاده از نرم محاسبات

 انجام گرفت. ٦٥/٦ داری آلفای معنی
 

 ها یافته
و  ٢در جدول  PGC1-αشاخص توصیفی مربوط به  آمار

مورد  صحرایی های موش در 2را در جدول  SIRT1شاخص 
با تحلیل  حاضر هشوپژ های یافتهدهد.  نشان می آزمایش

ANOVA  هشت هفته تمرین  کهداد  ننشا 8در جدولHIIT 
 SIRT1و  PGC1-αژن  ناـبی انگینـمی داراـمعن یشازـفا بـموج

 (.p=٦٦٦/٦) در گروه تجربی نسبت به گروه کنترل شد
 

 آزمایش مورد صحرایی های موش PGC1-α شاخص به مربوط توصیفی آمار :‌1جدول

 %‌سطح‌اطمینان59
‌میانگین معیارانحراف‌ استانداردخطای‌ ‌بالاترین PGC1-α تعداد ‌ترینیینپا

 کنترل پایه ٢2 ٢/٢٢48 ٥٥٢1٦/٦ ٦/٢٥182 4٠4٢/٦ ٢٠8٢/٢
 هفته 8کنترل  ٢2 ٢٠1٥/٢ 81٢2٠/٦ ٢٢88٢/٦ 1٢1٦/٦ ٢2٦٦/٢

 دیابت ٢2 ٦1٠٦/٦ ٦8٦٢٥/٦ ٦/٦2822. ٦/٦٢11 ٢٢4٢/٦

 تمرین ٢2 8/8٠٠٦ ٢/8٦8٥8 ٦/٥22٦1 2٢٠1/2 ٥٢٥٢/٢

 تمرین و دیابت ٢2 ٢/8٠48 ٢48٦٠/٦ ٢8٠٥٠/٦ ٢/٥٠48 2/٢٠8٢

 مجموع ٠٦ ٥28٢/٢ 888٦٦/٢ ٦/٢41٢1 ٢/٢٠٢1 882٦/٢

 
 صحرایی مورد آزمایشهای موش SIRT1شاخص آمار توصیفی مربوط به  :2جدول‌

 %‌سطح‌اطمینان59
‌میانگین معیارانحراف‌ خطای‌استاندارد ‌بالاترین SIRT1 تعداد ‌ترین پایین

 کنترل پایه ٢2 28٥٠/٢ ٦/8٢488 2٢٢4٠/٦ ٦/4٢٠1 ٢/82٢8
 هفته 8کنترل  ٢2 ٢/٢٢11 81٢٦٢/٦ ٦/٢٢288 ٢4٢٥/٦ ٠٠8٢/٢

 دیابت ٢2 ٦/٠٥٦1 ٦/٠٢888 ٢44٦٥/٦. ٦/2٠٢2 ٦٢٦٠/٢

 تمرین ٢2 8/٢2٥٥ ٢/٢٢4٢8 88٢٢٥/٦ ٠1٠4/2 ٢٥٢٢/٢

 تمرین و دیابت ٢2 ٦/٠1٥8 ٢8٠1٠/٦ ٢2٠٢٢/٦ ٢٢4٠/٦ ٦/1421

 مجموع ٠٦ ٢1٥٢/٢ ٢/2٢4٠8 ٦/٢٠٢٦4 ٢48٢/٢ ٢/8٢44

 
 PGC1-α و SIRT1برای اثر تمرین بر بیان ژن  ANOVAتحلیل آماری  :3جدول

‌p≤59/5داری‌در‌سطح‌معنی
 

‌متوسط‌مربعات Fآماره‌ داریمعنی ‌مجموع‌مربعات درجه‌آزادی ‌مقادیر‌  

  بین گروهی ٦18/4٦ ٢ ٢4/٥28 ٢٢8/22 ٦٦٦/٦
PGC1 

 
 درون گروهی ٥4٢/٢8 ٥٥ ٦/412

 مجموع ٠٠٠/٢٢8 ٥1

  بین گروهی ٠٢/٥٢8 ٢ 88٠/٢٥ 24/12٥ ٦٦٦/٦
SIRT1  ٥٥ ٥٥٢/٦ 8٦8/8درون گروهی ٦ 

 مجموع 1٢/8٢٠ ٥1
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 بحث
رین ـتمهشت هفته ر اثیـتبررسی ر ـهش حاضوژـپف از هد

HIIT ن ژن بر بیاPGC1-α  وSIRT1  نر  های صحرایی موشدر
های پژوهش نشان داد بیان ژن  بود. یافته 2مبتلا به دیابت نوع 

PGC1-α  به طور  2مبتلا به دیابت نوع  های صحرایی موشدر
 نتایج بااین داری نسبت به گروه کنترل افزایش یافت.  معنی
که تأثیر هشت هفته تمرینات تناوبی  همکارانو  Shabani های یافته

ای ه موشدر عضلۀ قلبی  vegf و PGC-1αهای  شدید بر بیان ژن
به بررسی  فتحی . از طرفی(٢1) نر سالم را سنجید، ناهمخوان بود

درعضله نعلی  PGC1-αهفته تمرین استقامتی بر بیان ژن  ٢٢تاثیر 
 PGC1-αنر پرداخت و نتیجه گرفت بیان ژن  صحرایی های موش

داری افزایش  در گروه تجربی نسبت به گروه کنترل به طور معنی
تمرینات ورزشی از مسیرهای سیگنالینگ مختلفی  .(2٦) یافت

  رسان پروتئین کیناز فعال پیام آدنوزین مونو فسفات کیناز، همچون
و افزایش کلسیم منجر به افزایش بیان و نیز افزایش  شده با میتوژن

از نوع عملکرد عضله  تغییرو در پی آن  PGC-1αفعالیت 
گلیکولیتیک به اکسیداتیو و در نتیجه افزایش استقامت عضلانی 

یا در افرادی که از نظر فیزیکی  2گردد. در بیماران دیابتی نوع  می
حد نرمال است. در  تر از پایین PGC-1αتحرک هستند، بیان  کم

پرخوری شاهد هایپرپلاریزاسیون غشای  صورتحال در  عین
و  ROSمیتوکندری و سرریز الکترون و در نتیجه افزایش تولید 

های  افزایش آسیب میتوکندریایی خواهیم بود که این امر در سلول
β ( و در عضله ٢)دیابت موجب کاهش ترشح انسولین پانکراس

اکسیداسیون اسیدهای چرب خواهد شد. بنابراین با  βسبب کاهش 
(DAG) دی آسیل گلیسرول افزایش

 و در پی آن فسفریلاسیون 
مسیرهای پایین دست  ،(IRS1) انسولین بسترای گیرندهسو

گیری مقاومت به  شود که سبب شکل سیگنالینگ انسولین مهار می
استراتژی گردد. پس یک  می دیابت ملیتوس نوع دو و انسولین

تواند تحریک بیوژنز  می نوع دو درمانی در بیماری دیابت
ژنز میتوکندریایی به ، فرآیند بایودر عضله اسکلتیمیتوکندری باشد. 

PGC-1α  نیاز دارد و بدون وجود عامل یا غیرفعال کردن آن
 PGC-1α ،فعالیت بدنی(. 2٢) یابد توای میتوکندریایی کاهش میمح

، (NO)را در عضله اسکلتی از طریق عواملی مثل نیتریک اکسید 
و  (CaMK) ، کلسیم کالمودولین وابسته به کینازP38 AMPKژن

AMPK کند و در ادامه  فعال میPGC-1α  از طریق افزایش مقادیر
 استروژن آلفا و گیرنده( NRFs) 2و٢ای  بیان عامل تنفس هسته

(ERR-α)،  میتوکندریایی مثلهای  آنزیمموجب افزایش بیان 
های اکسایش  و افزایش فعالیت آنزیم (COX3) 8 ازنسیکلواکسیژ

شود. همچنین در شرایط آزمایشگاهی  کربوهیدرات و چربی می
های اکسایشی و  ایزوفرم زایش بیان آن، موجب افزایش بیاناف

و در  (MHC) زنجیره سنگین میوزینهای  ایزوفرمکاهش بیان 
و همکاران  بیان کردند که  Taylor (.22) شود نهایت تبدیل تار می

دو ساعت پس از فعالیت  PGC-1αبیان ژن  در عضله اسکلتی،
از طریق  و ماند ساعت در اوج می ٠یابد و تا  ورزشی افزایش می

روز به سازگاری  ٥٢ن پس از ، بیان آنیزتمرینات استقامتی تداومی 
یگر یکی دبیان داشتند  و همکاران موتنسن. همچنین (28) رسد می
های گلوکز  ن ناقلیش بیاافز، اهدد م مینجاا PGC1-αتی کهاتغییراز 

type 4, GLUT4 ژی نرا تولیدو گلوکز ف مصران ست که میزا
یش افزابا PGC-1α. همچنین، (22) دارد پیدر له را عضدر  بیشتر

ب پیام موجب سرکو (TRB 3) م پروتئین وابسته به سرکوبپیان بیا
کاهش ظرفیت  و همکاران Bruce .گرددمینسولین ا سانیر

عضـلات اسـکلتی در مقاومت به انسولین بیماران میتوکندریایی 
 با توجه به اینکهبیان داشتند و کردند گـزارش را دیـابتی نـوع دو 

بینی کننده حساسیت  ظرفیـت اکسایشـی عضـله یـک فـاکتور پیش
افــزایش ســریع تمــالاً اح ،(2٢) شـود به انسولین محسوب می

ـه  HIIT دنبــال تمرینات کوتاه مدت محتــوی میتوکنــدری بـ
تواند عامل مهمـی در کـاهش مقاومت به انسولین و بهبـود  می

های پژوهش نشان داد بیان  همچنین یافته .کنتـرل قنـد خـون باشـد
به طور  2مبتلا به دیابت نوع  صحرایی های موشدر  SIRT1ژن 

ران همکا و Nara داری نسبت به گروه کنترل افزایش یافت. معنی
ن روی یدهفته دو 8های مسن پس از  گزارش کردند در موش

 یابدیش میافزا یدارمعنیر به طو ٢ میزان بیان سیرتوئینمیل دتر
هفته  ٠و همکاران نشان دادند که بعد از  Casuso. به علاوه (٢٢)

و بیوژنز میتوکندری در  ٢ سیرتوئینتمرین ورزشی سطح 
. شواهد بر این باورند که (2٥) یابد های سالم افزایش می موش

 AMPه به بستز واتئین کیناوپر)ورزش(  حین انقباضات عضلانی
(AMPK )ازنسفراتر زیلیبورمید فسفوآنیکوتین  و (NAMPT) 

یش + افزد و اشو سلولی میدرون  +NADح یش سطافزاموجب 
NAD  دی استیلاسیون گیرنده آلفا و طریق از یش افزو ابا تحریک

 PGC-1αکننده پروکسی زوم گامای فعال شده توسط تکثیر 
یایی رنز میتوکندژبیوو گلوکز ب جذموجب اکسیدسیون چربی، 

-چگونگی تنظیمای به  و همکاران در مطالعه Gurd .(٢٢) شود می

تمرین تناوبی  وئین و مسیرهای متابولیکی طی یکرتکنندگی سی
شامل  HIITتمرین  .(2٠) پرداخت شدید در عضله اسکلتی انسان

درصد اکسیژن مصرفی اوج با  1٦تکرار در شدتی معادل  ٢٦
ها همراه بود که برای سه  ای بین وهله های استراحتی دو دقیقه دوره

از افزایش روز در هفته به مدت شش هفته اجرا شد. نتایج حاکی 
سیتوکروم  IVواحد  )سیترات سنتتاز، زیر های میتوکندریایی آنزیم

C  اکسیداز و بتاهیدروکسی آسیل کوآ دهیدروژناز( و پروتئین
PGC-1α  دهد که  . نتایج این مطالعات نشان میبودعضله اسکلتی

میتوکندریایی ناشی از ورزش در عضله اسکلتی  افزایش بیوژنز
Martonاز طرفی  .همراه است SIRT1انسان با افزایش فعالیت 

و  
شی شنا ورزتمرین ه ما 8های سالم  نشان دادند در موش رانهمکا
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ضعیت متابولیکی د وغم بهبورعلی  VO2maxدرصد  4٦با 
ین ا. (24) ندارد ٢ سیرتوئینسرمی بر سطح ی ها تاثیر نیدموآز

وت در روش لیل تفادست به اممکن  تنتایج مطالعان تناقض میا
طول دوره تمرین و وضعیت جسمانی نوع فعالیت ورزشی و ا، جرا

بر ، هد همسو با تحقیق حاضراشوع، مجمودر باشد. ها  آزمودنی
 ٢سیرتوئین به افزایش رمنجشی ورزمنظم ت ند که تمریناورین باا

یط امثبت فعالیت بدنی بر شرات ثراز احتمالا بخشی و ا گردد می
فته ر یهمرو. ددگر میل عمااتئین وین پراطریق ن از متابولیکی بد

شی بر ت ورزمند تمرینادسواری ثرگذای احتمالی بری اها ممکانیز
یش افزا -٢باشد: ار ند بدین قراتومینسولین امت به وشاخص مقا

از سلولی ی غشا( در GLUT4) گلوکزرم چهاع نوه هندد لنتقان ابیا
از سلولی بعد ی درون ها مپیال نتقاامسیر دن کرل طریق فعا

ز سنتتاگلیکوژن  ،نسولینی اها هیش فعالیت گیرندافزا -2 تنقباضاا
ر بشادر آگیر تنظیمی اجزای در فرا -B 8 زتئین کیناوپرو 

گر  به عنوان یک پروتیئن تنظیمSIRT1  .(28) نسولیناسیگنالینگ 
گسترده  به صورتکه  کند متابولیسم لیپیدها و قندها را تنظیم می

از طریق  SIRT1 به وسیلههای متفاوت  ایفای نقش .شود بیان می
اعمال  FOXO, PPAR, PGC-1aفاکتورهایکردن  داستیله

دارای عملکردهای  های مختلفاین فاکتورها در بافت گردد. می
آزاد سازی گلوکز از کبد،  ،افزایش گلوکونئوژنزمتفاوتی شامل: 

های بتای پانکراس، افزایش فعالیت  ترشح انسولین از سلول
و افزایش فعالیت ون اسیدهای چرب یها، اکسیداسمیتوکندری

از طرفی  .(٢٥،28)باشد  های عضله می انسولین در سلول
 استشرایط کاهش و محدودیت مواد مغذی  حسگر ها وئینرتسی

رای پاسخ به وضعیت انـرژی کم تنظیم  و مسیرهای متابولیکی را بـ
و  (رتوئینهای سی کنند. مداخله درمانی )مانند فعال کننده می

شوند، باید  میرتوئین سازی سی های ورزشی که باعث فعال فعالیت
های  به عنوان یک درمـان برای چاقی و بسیاری از بیماری

. در ارتباط با محدودیت (2٦) دمورد بررسی قرار گیرمتابولیکی 
، اخیرنتایج توان به این موارد توجه داشت که  پژوهش حاضر می

 گذار ثیرتأ برخی عواملبر را شدید وبی شی تنات ورزتمریناات ثرا
ن نشاافزایش متابولیک سلولی  آیند بیوژنز میتوکندری وفربر 
ت ست مطالعازم الاع، موضون تر شد روشنجهت  ماا ،هندد می
شی باعث ت ورزتمریناآشکار است که د. شوم نجای اسیعترو

 ،دمیشو ROS و در نتیجه کاهش ها انکسیدانتیآفعالیت افزایش 
 کند.  زدا میستیلرا ا FOXO3که ست انزیمی آ SIRT 1 طرفی  از
تنظیم و  نویسیل در روختلاد ایجاامنجر به  FOXO3 یی زداستیل ا

لتهابی ی اهاپروتئینسلولی توسط فعالیت گ ست مردپایین 
تمرین دهد.  میء تقال را ارسلوء بقا SIRT 1 ین ابنابرد. شو می
سبب افزایش   ROSو کاهش SIRT 1زی سالبی شدید با فعاوتنا

نز ژبیودر نهایت و  سکلتیو اعضله قلبی در  PGC1-αبیان 
تنظیم . کند می تنظیمرا سکلتی و اقلبی ت عضلامیتوکندری در 

حتمالی بالا امکانیسم  PGC1-αه و کر شدهای ذ آنزیمیشی افزا
 و FOXO3های  ن ژنسرکوبی بیشتر بیاتواند  میست که استی د

FOXO1  های پژوهش اخیر  از محدودیت . لذا(21) توجیه کندرا
با ، FOXO1,3توجه به نقش  باتوان به این نکات اشاره کرد که  می

تاثیرات آن بر عملکرد ها  این پروتئین اتتغییرگیری  اندازه
دلیل یگر به ف دطراز  .دادمورد بررسی قرار را متابولیکی سلول 

جهت  بررسی تاثیر فعالیت ورزشیر به منظو هشوین پژاینکه ا
بر  وز بیماری دیابتبری و کاهش اثرات مخرب ناشی از پیشگیر

 ینات اتغییرد میشو، پیشنهاد شدم نجاا ییاصحری هاشمو
های موثر و  مکملبرخی همراه با مصرف  سینویرو یهارفاکتو

ارزیابی چگونگی و میزان تاثیرات تعاملی فعالیت بدنی و مکمل 
از جمله کبد، های مختلف  بافت اندام بر آزمایشگاهییط اتحت شر

  د.گیرار مطالعه قررد مو تییابد های موشپانکراس و عضله اسکلتی 
 

 گیرینتیجه
 HIITبیماران دیابتی با به کارگیری تمرین رسد  به نظر می

بیان افزایش  ند باتوان هفته می 8در مدت زمان حداقل 
PGC1-α و SIRT1  سبب افزایش بیانGLUT4  و حساسیت
میزان سطح سلامتی و عضلانی خود را و  گردیدهانسولینی 

 دهند. ارتقا
 

 قدردانی
آزمایشگاه بقیه ا.. از کلیه افرادی که در طی انجام این تحقیق در 

 گردد. اعظم با اینجانب همکاری داشتند، تشکر و قدردانی می
‌

 ملاحظات اخلاقی
 د.نمی باشملاحظات اخلاقی پروتکل این مطالعه شامل 

 
 منافع متقابل

دارد که منافع متقابلی از تألیف یا انتشار این  مؤلف اظهار می
 مقاله ندارد.

‌
 مشارکت مؤلفان

اجرا و تحلیل نتایج مطالعه را بر عهده ف آ، ف ن. طراحی، 
داشتند. م م همچنین مقاله را تألیف نموده و نسخه نهایی آن را 

 .خوانده و تأیید کرده است
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