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Abstract  

Aim:       The effect of exercise training in control of diabetes has been proved, but comparison 

of the effect of high intensity interval training (HIIT) and moderate intensity continuous training 

(MICT) on the protective mechanisms of heart tissue is still not well known. So, the aim of this 

study was to compare the effect of HIIT and MICT on the Sirtuin-3 (SIRT3) and Heat shock 

protein-70 (HSP70) gene expression in heart tissue of high-fat diet and diabetic rats. Methods: 

eighteen male Sprague Dawley rats were fed with high-fat diet for three months. After that, 

diabetes was induced by injecting 30 mg/kg streptozotocin intra peritoneally. Then the rats were 

divided into 3 groups of 6 rats including, HIIT, MICT, and control. Also, 6 rats were considered 

to investigate the effect of high-fat diet and diabetes on research variables in the healthy control 

group. During 8 weeks training protocol, the HIIT group performed 6 training sessions in the 

first week to 12 training sessions in the last week training sessions with intensity of 80-85% of 

the maximum speed. MICT group was run 50 to 55% of the maximum running speed which 

lasted from 25 minutes in the first week to 50 minutes in the final week. Finally, SIRT3 and 

HSP70 gene expression values were measured in heart tissue by qRT-PCR method. One-way 

analysis of variance (ANOVA) test was used to analyze the data (P<0.05). Findings: SIRT3 

gene expression levels in the HIIT and MICT groups were significantly higher than the control 

group (P=0.001) and HSP70 gene expression levels in the HIIT group were lower than the 

control group (P=0.01). In addition, no significant difference was observed in SIRT3 and HSP70 

values in HIIT and MICT training (P≤0.05). Conclusion: It seems that HIIT and MICT play a 

role in improving mitochondrial function by increasing SIRT3 expression; However, 

considering the decrease in HSP70 levels following HIIT, it seems that more studies with the 
approach of cell damage following high-intensity training are needed. 
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Extended abstract  

Background 

Obesity and type 2 diabetes which generally associated with increased body mass index, have been documented as a 

public health problem and its prevalence is increasing worldwide (1, 2). Studies show that SIRT 3 and the expression of 

this gene play a role in obesity (4). In addition, 70 kilodalton heat shock protein (HSP70) has two inflammatory and anti- 

inflammatory roles. Studies related to diabetes and cell levels of HSP70 show that this peptide is able to protect against 

obesity-related insulin resistance in rodent cells via restricting the cellular pathway (5). Currently various studies have 

been done on the role of exercise on improve and prevention of diabetes- induced heart diseases, but the results of studies 

which review the effect of different exercises on the levels of SIRT3 and HSP70 are contradictory. Considering the 

limitation of decisive information regarding the effect of exercises with different intensities and volumes on SIRT3 and 

HSP70 in obesity situation, it seems that by conducting such studies, more fundamental information can be obtained in 

relation to type 2 diabetes and obesity- related cardiovascular diseases. Therefore, the present study aimed to investigate 

and compare the effect of interval and continuous training methods on the expression of SIRT3 and HSP70 in the heart 

tissue of rats with high- fat diet- induced obesity. 

Materials and Methods 

In this experimental and fundamental study, 18 male Sprague- Dawley rats were fed a high-fat diet for three months, 

which included 45% of total energy from fat (derived from animal oil) containing 24 grams of fat, 24 grams of protein 

and 41 grams of carbohydrates per 100 grams (11). After three months, diabetes was induced by injecting a single dose 

of 30 mg/kg streptozotocin dissolved in sodium citrate buffer with a pH of 4.5 intra- peritoneally. Next, to confirm 

diabetes, 96 hours after the injection of streptozotocin poison, a drop of blood was placed on the glucometer strip by 

making a small wound in the tail of the animals, and rats with blood glucose above 300 mg/dl were selected as statistical 

samples. 

Experimental design  

Diabetic rats were divided (based on fasting glucose) into 3 groups of 6 rats including 1) intense interval training, 2) low 

intensity continuous training, and 3) control. The ethical principles of working with laboratory animals were applied 

according to guidelines of ethics committee of Islamic Azad University, Marvdasht Branch (IR.IAU.M.1400.037). 

Training protocol  

During 8 weeks, the intense interval training protocol consisted of performing training sessions with an intensity of 80-

85% of the maximum speed for 2 minutes and active rest periods of 1 minute, which increased from 6 training intervals 

in the first week to 12 training intervals in the last week. The total volume of trainings (intensity, duration and repetition) 

between the training groups (intense interval training and low-intensity continuous training groups) matched. As intensity 

training in low-intensity continuous training group was 50 to 55% of the maximum running speed, the running duration 

in the first week increased from 25 minutes to 50 minutes in the final week. 

Extraction of laboratory animal tissue:  

At the end, 48 hours after the last training session, the rats were anesthetized by ketamine and xylosin, and their heart 

tissue was extracted by the laboratory technician and transferred to the laboratory to measure the gene expression levels 

of SIRT3 and HSP70. 

Assessment of studied factors: Gene expression was performed using Real Time-PCR. Then, Total RNA extraction, 

extraction of extracted RNA (OD) concentration from tissue by bio photometer (NanoDrop1000), cDNA synthesis was 

performed. Finally, real-time data were analyzed. 

Statistical analysis  

After collecting data and calculating the mean and standard deviation of data using descriptive statistics, Shapiro Wilk 

test was used to determine the normal distribution of data. In the related variables, one-way ANOVA test was used for 

comparison between groups and control group and then Tukey's post hoc test was used to compare the differences between 

groups. 
 

Results 

Gene expression levels of SIRT3 and HSP70 in the heart tissue of rats in three groups are presented in Figures 1 and 2, 

respectively. The results of the one-way analysis of variance test showed that there are significant differences in the gene 
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expression levels of SIRT3 (P=0.001) and HSP70 (P=0.02) in the heart tissue of rats in the research groups. The results 

of Tukey's post- hoc test showed that SIRT3 gene expression levels in continuous training and interval training groups 

were significantly higher than the control group (P=0.001), however, there was no significant difference in SIRT3 gene 

expression levels between continuous training and interval training groups (P=0.35); Also, HSP70 gene expression levels 

in the interval training group were lower than the control group (P=0.01). 

 

Discussion 

It seems that the increase of deacetylases following exercise increases the expression of SIRT3 gene, which indicates the 

improvement of mitochondrial function in diabetic rats with high- fat diet- induced obesity. In addition, exercises reduce 

the need for insulin by increasing muscle mass and glucose transporters into the muscles, and finally moderate intensity 

exercises can lead to an increase in HSP70 expression. But it seems that performing high-intensity exercises is also a 

factor in increasing oxidative stress and injuries. Therefore, the reduction of HSP70 in this research can be caused by the 

induction of oxidative stress caused by exercise. 

Article message 

Proving the role of mitochondrial biogenesis following intense interval and continuous moderate intensity trainings in the 

heart tissue of rats was one of the strengths of the present research, which has been less discussed in previous studies in 

the conditions of type 2 diabetes. Therefore, continuous and interval trainings seem to play a role in improving 

mitochondrial function by increasing SIRT3 expression; However, due to the decrease in HSP70 levels following intense 

interval trainings, it seems that more studies with the approach of cell damage following high intensity interval trainings 

are needed. 
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بافت  HSP70و  SIRT3ژن  و تداومی با شدت متوسط بر بیان اثر هشت هفته تمرین تناوبی شدید

 داولی  چاق شده با غذای پر چرب و مبتلا به دیابت -قلب رتهای نر نژاد اسپراگ

 1 یگیزبی، کمال عز3 سیدعلی حسینی ،*1ت د محمدزاده سلامی، خال1میثم روزستان

    25/51/2051تاریخ پذیرش:                  50/21/2052تاریخ دریافت:  

 چکیده
ی ، اما تفاوت بین نوع تمرین به ویژه  تداوماثبات شده استبیماری دیابت  کنترلورزشی در  تاثیر تمرین هدف:

. لذا تهنوز به خوبی شناخته نشده اس بافت قلب بر مکانیسم های محافظتیو تناوبی شدید  با شدت متوسط
ژن  بر بیانبا شدت متوسط  هدف از مطالعه حاضر مقایسه اثر هشت هفته تمرین تناوبی شدید و تداومی

SIRT3  وHSP70  .شناسیروش بافت قلب رت های چاق شده با غذای پر چرب و مبتلا به دیابت بود: 

 mg/kgحت رژیم غذایی پرچرب و سپس تزریق صفاقی داولی به مدت سه ماه ت-سر رت نر نژاد اسپراگ 81
تایی، تمرین تناوبی شدید، تمرین  6گروه  0استروپتوزوتوسین قرار گرفتند. رت ها بر اساس گلوکز خون در  03

سر رت برای بررسی اثر رژیم غذای پرچرب و دیابت  6تداومی با شدت پایین، و کنترل تقسیم شدند. همچنین 
هفته بود که طی آن گروه  1در گروه کنترل سالم بررسی شدند. طول پروتکل تمرینات  بر متغیر های تحقیق

درصد حداکثر سرعت دویدن  18تا  13وهله تمرینی را با شدت  81و در هفته آخر  6تمرین تناوبی در هفته اول 
سرعت بود، که درصد حداکثر  88تا  83انجام دادند. تمرین گروه تمرین تداومی با شدت متوسط شامل دویدن 

در بافت  HSP70و  SIRT3دقیقه در هفته پایانی رسید. در انتها مقادیر بیان ژن  83دقیقه هفته اول به  18از 
 جهت تحلیل یافتهها از آزمون آنالیزواریانساندازه گیری شد. همچنین  qReal Time PCRقلب به روش 

(ANOVA) ( 38/3یکراهه استفاده شد>P) .:بیان ژن مقادیر  یافته هاSIRT3  با شدت در گروههای تدامی

مقادیر بیان ژن (. همچنین P=338/3به طور معنیداری بالاتر از گروه کنترل بود )شدید  و تناوبیمتوسط 
HSP70 در گروه تناوبی شدید به طور معنیداری پایینتر از گروه کنترل بود (38/3=P) تفاوت معنیداری در .

به نظر نتیجه گیری: .  (P≥38/3)در تمرین تناوبی شدید و تداومی مشاهده نشد  HSP70و  SIRT3مقادیر 

در بهبود عملکرد میتوکندریایی نقش دارند؛  SIRT3میرسد فعالیتهای ورزشی تداومی و تناوبی با افزایش بیان 
یر اط با تاثدر گروه تمرینات تناوبی شدید انجام مطالعات بیشتر در ارتب HSP70اما با توجه کاهش مقادیر 

 تمرینات شدید بر دیگر مکانیسمهای مزتبط با نشانگرهای حفاظتی سلول لازم است. 

 قلب، دیابت ،SIRT3 ،HSP70ورزش، های کلیدی: واژه 
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 مقدمه
که عموما با افزایش درصد چربی بدن مرتبط است،  1و دیابت نوع چاقی 

به عنوان یک مشکل مهم سلامت عمومی تبدیل شده است که شیوع آن 
نوع  و دیابت در سراسر جهان در حال افزایش است. با افزایش شیوع چاقی

خطر ابتلا به بیماریهای قلبی نیز افزایش مییابد؛ این مشکل نه تنها در  1
کشورهای توسعه یافته بلکه در کشورهای در حال توسعه نیز گریبانگیر 

اخیرا انجمن جهانی دیابت پیش بینی نموده است . (0-8)افراد شده است 
ال )حدودا س 69-13درصد از افراد با سن  0/9نزدیک به  1303که تا سال 

(؛ 0میلیون نفر( در سراسر جهان به این بیماری مبتلا خواهند شد ) 060
عروقی و برخی از انواع -دیابت، مقاومت به انسولین، بیماریهای قلبی

سرطانها بیماریهایی هستند که افراد چاق بیشتر مستعد ابتلا به آنها 
   (.8هستند)

د ر متابولیسم چربی میداننپژوهشگران چاقی را عاملی جهت ایجاد اختلال د
(، و تری LDL) 8که منجر به افزایش سطوح لیپوپروتئین با چگالی پایین

 0( گردش خون و نیز کاهش لیپوپروتئین با چگالی بالاTG) 1گلیسرید

(HDL( اختلالات گلوکز و انسولین میشود ،)مطالعات نشان داده است 0 .)
اکسیداسیون اسیدهای چرب میباشد. بیماری دیابت همراه با اختلال در 

یک سیرتوئین میتوکندریایی است که اعمال مختلفی ( SIRT3) 00سیرت 
 8فسفات 0-از جمله اکسیداسیون اسید چرب طی گرسنگی و تولید آدنوزین

(ATP ) را تنظیم میکند. بهطوری که حذف ژنSIRT3  در نمونههای
(. از طرفی پروتئین 0حیوانی منجر به کاهش بیوژنز میتوکندریایی شد)

شوک گرمایی بخشی از یک خانواده پروتئینی هستندکه به عنوان 
پروتئینهای استرسی شناخته شده و بیان ژنی آنها ناشی از طیف گستردهای 
از عوامل استرسزا مانند استرس اکسیداتیو، تنشهای حرارتی، سکته قلبی، 

ین شوک شد. پروتئورزش، استرس متابولیکی و بسیاری از موارد دیگر میبا
( دارای دو نقش التهابی و ضد التهابی است. HSP70) 6 63-گرمایی

قادر به  HSP70مطالعات نشان دادهاند که در بیماری دیابت پروتئین 

                                                                 

7. Mitochondrial transcription factor A  
8. AMP-activated protein kinase8  

9. Calmodulin-dependent protein kinase8  
10. Endothelial nitric oxide synthase8  

 

 

 

 

 

 

 

1. Low Density Lipoprotein 

2. Triglyceride 

3. Hight Density Lipoprotein 

0. Sirtuin 3 
8. Adenosine 3'-phosphate 

(. 8چاقی میباشد ) محافظت در برابر بروز مقاومت به انسولین مرتبط با
رتبط با بیوژنز ها در میزان بیان ژنهای م HSPعلاوه بر این به نظر میرسد 

با  HSP72و  HSP72میتوکندریایی در ارتباط هستند؛ به طوری که 
(، پروتئین Tfam) 6میتوکندریایی DNAافزایش بیان عامل ترجمهای 

مرتبط هستند و  SIRT1( و AMPK) 1AMPکیناز فعال شده توسط 
اختلالات متابولیکی منجر به اختلال در روند بیوژنز میتوکندریایی از این 

 (. 6سیرها میشود )م

پژوهشگران بر این عقیدهاند که فعالیت ورزشی به عنوان یک روش 
 1درمانی بدون عارضه جانبی و غیر تهاجمی در درمان بیماری دیابت نوع 

(؛ تمرینات ورزشی میتوانند با بهبود لیپولیز، 6و کاهش وزن شناخته میشود )
های ه بهبود شاخصبهبود نیمرخ چربی، کاهش استرس اکسیداتیو منجر ب

. مطالعات نشان دادهاند که (0متابولیکی در شرایط ابتلا به دیابت شوند)
موجب  9تمرینات ورزشی با فعال کردن مسیر پیام رسان کالمودولین کیناز

منجر  SIRT3افزایش داستیلاسیونها میگردد و در این مسیر به فعال سازی 
راتی در دمای مرکزی همچنین تمرینات ورزشی با تغیی .(1خواهد شد )

ها دارند و از این مسیر میتوانند موجب HSPبدن تاثیرات متفاوتی بر 
تغییراتی در عملکرد سلول و بیوژنز میتوکندریایی شوند؛ به عبارتی 
سازگاری با تمرینات ورزشی در بلند مدت میتواند منجر به افزایش برخی 

شوند و این امر با بهبود بیوژنز  HSP72و  HSP70ها مانند HSPاز 
و نیتریک اکسید سنتتاز  SIRT1 ،SIRT3میتوکندریایی و پروتئینهای 

(. با این حال نوع تاثیر تمرینات ورزش بر 9( گردند )eNOS) 83اندوتلیالی
مکانیسمهای محافظتی و بیوژنز میتوکندریایی سلول وابسته به نوع و شدت 

و همکاران، تفاوتهایی بین  88لعه داوریتمرین است؛ به گونهای که در مطا
دو نوع تمرین تناوبی و تداومی بر برخی نشانگر های ردوکس سلولی و 

با توجه به اینکه مطالعات مختلفی در حال حاضر (. 0التهابی گزارش دادند )
به نقش فعالیتهای ورزشی بر  بهبود و پیشگیری بیماریهای قلبی عروقی 

ست، اما نتایج متناقضی در ارتباط با تاثیر ناشی از دیابت انجام شده ا

6. Heat shock protein-70  
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گزارش  HSP70 و SIRT3شدتهای مختلف تمرین ورزشی بر سطوح 
 16و  (83هفته تمرینات قدرتی با شدت بالا ) 88شده است. برای مثال 

درصد حداکثر اکسیژن مصرفی  63تا  83جلسه تمرین هوازی با شدت 
هفته تمرین مقاومتی  81گردید؛ ولی  HSP70موجب افزایش سطوح   (88)

( موجب کاهش 80( و یک جلسه تمرین با دوچرخه کارسنج )81کم شدت )
گردید. از سویی پژوهشگران نشان دادند بیان پروتئین  HSP70سطوح 
SIRT3  بوسیله تمرین ورزشی در عضله اسکلتی افزایش مییابد که در

چنین ( هم80نتیجه باعث بهبود بیوژنز میتوکندریایی سلول میشود )
( نشان دادند تمرینات ورزشی استقامتی و 1339و همکاران، ) 8پالاسیوس

 AMPKو  SIRT3 ،PGC1αرژیم غذایی کم چرب موجب افزایش بیان 
 (. 81در عضله اسـکلتی گردد)

و افزایش مرگ و میر ناشی  1با توجه به شیوع چاقی و ابتلا به دیابت نوع 
بیشتر مکانیسم نوع تمرین بر از آن، انجام مطالعات بنیادی برای درک 

نشانگرهای محافظتی و بیوژنز میتوکندریایی در بافت قلب برای پیشگیری 
عروقی در این افراد ضروری است. از اینرو با توجه به -از اختلالات قلبی

محدودیت اطلاعات در رابطه با تاثیر فعالیتهای ورزشی با شدت و حجمهای 
به نظر  1چاقی و دیابت نوع  در شرایط HSP70و  SIRT3مختلف بر 

میرسد با انجام چنین مطالعاتی بتوان اطلاعات بنیادی بیشتری در ارتباط با 
 عروقی با محوریت دو پروتئین محافظتی -پیشگیری از بیماریهای قلبی

SIRT3  وHSP70  بدست آورد. از اینرو  1در بیماری چاقی و دیابت نوع
ا شدت باثر دو شیوه تمرین تداومی مطالعه حاضر با هدف بررسی و مقایسه 

در بافت قلب رتهای  HSP70و  SIRT3و تناوبی شدید بر بیان ژن متوسط 
 چاق شده با غذای پر چرب و مبتلا به دیابت انجام شد.

 

 روش پژوهش

 نگهداری حیوانات 

داولی تهیه به و پس از -سر رت نر نژاد اسپراگ 10در این مطالعه تجربی 
انتقال به محیط آزمایشگاه به مدت هفت روز در آزمایشگاه جهت سازگاری 
با محیط در قفس نگهداری شدند و فقط هنگام شستشو قفسها از آن خارج 

 رمیشدند. در کل دوره تحقیق غذا و آب آشامیدنی به صورت آزادانه و د
دسترس در اختیار حیوانات قرار میگرفت. این نکته قابل ذکر است که در 

ه ک شدتحقیق حاضر اصول اخلاقی کار با حیوانات آزمایشگاهی رعایت 
توسط کمیته اخلاق دانشگاه آزاد اسلامی واحد مرودشت تایید 

 10-11(. رت ها در دمای استاندارد IR.IAU.M.1400.037گردید)
 81تاریکی برای آنها -هداری شدند؛ چرخه روشناییدرجه سانتیگراد نگ

                                                                 
 

 

1. Davari 1.  

درصد بود.  63تا  88ساعته در نظر گرفته شد؛ رطوبت نسبی محیط 
همچنین جهت جذب رطوبت زیر پای رت ها بستری از خاک رنده چوب 

 استریل استفاده میگردید. 

  1روش القا دیابت نوع 
داولی -اگسر رت نژاد اسپرذ 81پس از طی دوره سازگاری با محیط 

انتخاب و به مدت سه ماه تحت رژیم غذایی در دسترس پرچرب قرار 
درصد انرژی کل از چربی )مشتق شده از روغن  08گرفتند که شامل 

 08درصد انرژی( و  88گرم پروتئین ) 10گرم چربی،  10حیوانی( حاوی 
(. بر اساس اطلاعات 88گرم بود ) 833درصد( در هر  03گرم کربوهیدرات )

 6/0د تهیه شده از شرکت بهپرور هر گرم از غذای رت ها دارای موجو
کیلوکالری انرژی بود و پس از تهیه رژیم غذای پرچرب مقدار کالری هر 

کیلوکالری رسید. پس از گذشت سه ماه از مصرف این  6/6گرم از غذا به 
گرم که بر اساس  083رژیم غذایی به منظور رسیدن رت ها به وزن بالای 

به عنوان رت چاق شناخته میشدند، القای دیابت با تزریق تک  شاخص لی
به  PH=8/0دوز استروپتوزوتوسین حل شده در بافر سدیم سیترات با 

به صورت درون صفاقی انجام شد. در ادامه جهت تایید  mg/kg 03مقدار 
ساعت پس از تزریق سم استروپتوزوتوسین با ایجاد جراحت  96دیابت، 

ات یک قطره خون روی نوار گلوکومتر قرار داده شد و کوچک در دم حیوان
به عنوان نمونه آماری  mg/dl 033رت های دارای گلوکز خون بالاتر از 

 (.  0) انتخاب شدند

 گروهبندی و روش تمرینات ورزشی
واکنش قند خون به سم استروپتوزتوسین متفاوت بوده و رتهای دارای قند 

تاثیر قند خون بر آسیبهای قلبی و  خون متفاوتی بودهاند. با توجه به
متغیرهای تحقیق، ابتدا رت ها بر اساس قند خون تفکیک شدند و سپس 

خون همگن داشته باشند. بنابراین  گلوکزسعی بر آن بود که همه گروهها 
( تمرین تناوبی 8سری ) 6گروه  0رت های دیابتی بر اساس گلوکز در 

( کنترل بیمار تقسیم شدند. 0، و ( تمرین تداومی با شدت متوسط 1شدید، )
بر متغیرهای تحقیق  1علاوه بر این برای بررسی اثرات القا دیابت نوع 

سر رت در گروه کنترل سالم قرار گرفتند. این نکته قابل ذکر است  6تعداد 
روز پس از گروهبندی و القا دیابت  0که پس از اطمینان از ابتلا به دیابت و 

هفته پروتکل تمرینات تناوبی شدید  1. در طول تمرینات ورزشی شروع شد
درصد حداکثر سرعت  18تا  13شامل اجرای وهلههای تمرینی با شدت 

 83دقیقهای ) 8دقیقه و با دورههای استراحتی فعال  1دویدن به مدت 
وهله  81وهله تمرینی در هفته اول به  6درصد سرعت دویدن( بود که از 
عبارتی در هفته اول تمرینات ورزشی در تمرینی در هفته آخر رسید. به 

2. Palacios 
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درصد حداکثر سرعت دویدن شروع  13وهله با شدت  6هفته اول و دوم با 
وهله تمرینی به وهله ها اضافه گردید تا در هفته  1شد. در ادامه هر هفته 

حداکثر درصد سرعت دویدن برسد. در این  18وهله با شدت  81هشتم به 
دقیقه بود و در هفته آخر  86در هفته اول  صورت هفته اول تمرینات اصلی

دقیقه رسید. بر اساس مطالعات پیشین حجم کل فعالیت ورزشی در  08به 
هر دو نوع تمرین همسان بود. به گونهای که زمان کم انجام تمرینات 
تناوبی شدید و زمان بیشتر انجام تمرینات تداومی با شدت متوسط در هر 

ی و بر اساس مطالعات پیشین همسان بود.  جلسه از نظر میزان صرف انرژ
بر این اساس، مدت فعالیت گروه تمرین تداومی با شدت متوسط در هفته 

 . (0،88دقیقه در هفته پایانی رسید) 83دقیقه به  18اول از 
 

 نگهداری حیوانات 

داولی تهیه به و پس از -سر رت نر نژاد اسپراگ 10در این مطالعه تجربی 
انتقال به محیط آزمایشگاه به مدت هفت روز در آزمایشگاه جهت سازگاری 
با محیط در قفس نگهداری شدند و فقط هنگام شستشو قفسها از آن خارج 

 رمیشدند. در کل دوره تحقیق غذا و آب آشامیدنی به صورت آزادانه و د
دسترس در اختیار حیوانات قرار میگرفت. این نکته قابل ذکر است که در 

ه ک شدتحقیق حاضر اصول اخلاقی کار با حیوانات آزمایشگاهی رعایت 
توسط کمیته اخلاق دانشگاه آزاد اسلامی واحد مرودشت تایید 

 10-11(. رت ها در دمای استاندارد IR.IAU.M.1400.037گردید)
 81تاریکی برای آنها -هداری شدند؛ چرخه روشناییدرجه سانتیگراد نگ

درصد بود.  63تا  88ساعته در نظر گرفته شد؛ رطوبت نسبی محیط 
همچنین جهت جذب رطوبت زیر پای رت ها بستری از خاک رنده چوب 

 استریل استفاده میگردید. 

  1روش القا دیابت نوع 
داولی -اسپرذاگسر رت نژاد  81پس از طی دوره سازگاری با محیط 

انتخاب و به مدت سه ماه تحت رژیم غذایی در دسترس پرچرب قرار 
درصد انرژی کل از چربی )مشتق شده از روغن  08گرفتند که شامل 

 08درصد انرژی( و  88گرم پروتئین ) 10گرم چربی،  10حیوانی( حاوی 
 (. بر اساس اطلاعات88گرم بود ) 833درصد( در هر  03گرم کربوهیدرات )

 6/0موجود تهیه شده از شرکت بهپرور هر گرم از غذای رت ها دارای 
کیلوکالری انرژی بود و پس از تهیه رژیم غذای پرچرب مقدار کالری هر 

کیلوکالری رسید. پس از گذشت سه ماه از مصرف این  6/6گرم از غذا به 
گرم که بر اساس  083رژیم غذایی به منظور رسیدن رت ها به وزن بالای 

خص لی به عنوان رت چاق شناخته می شدند، القای دیابت با تزریق شا
به  PH=8/0تک دوز استروپتوزوتوسین حل شده در بافر سدیم سیترات با 

به صورت درون صفاقی انجام شد. در ادامه جهت تایید  mg/kg 03مقدار 
ساعت پس از تزریق سم استروپتوزوتوسین با ایجاد جراحت  96دیابت، 

حیوانات یک قطره خون روی نوار گلوکومتر قرار داده شد و  کوچک در دم

به عنوان نمونه آماری  mg/dl 033رت های دارای گلوکز خون بالاتر از 
 (.  0) انتخاب شدند

 گروهبندی و روش تمرینات ورزشی
واکنش قند خون به سم استروپتوزتوسین متفاوت بوده و رت های دارای 

 توجه به تاثیر قند خون بر آسیبهای قلبی وقند خون متفاوتی بودهاند. با 
متغیرهای تحقیق، ابتدا رت ها بر اساس قند خون تفکیک شدند و سپس 

خون همگن داشته باشند.  گلوکزسعی بر آن بود که همه گروهها دارای 
( تمرین 8سری ) 6گروه  0بنابراین رت های دیابتی بر اساس گلوکز در 

( کنترل بیمار تقسیم 0با شدت متوسط ، و ( تمرین تداومی 1تناوبی شدید، )
بر متغیر های  1شدند. علاوه بر این برای بررسی اثرات القا دیابت نوع 

سر رت در گروه کنترل سالم قرار گرفتند. این نکته قابل  6تحقیق تعداد 
روز پس از گروهبندی  0ذکر است که پس از اطمینان از ابتلا به دیابت و 

هفته پروتکل تمرینات  1ورزشی شروع شد. در طول  و القا دیابت تمرینات
درصد  18تا  13تناوبی شدید شامل اجرای وهلههای تمرینی با شدت 

 8دقیقه و با دوره های استراحتی فعال  1حداکثر سرعت دویدن به مدت 
وهله تمرینی در هفته اول  6درصد سرعت دویدن( بود که از  83دقیقهای )

ه آخر رسید. به عبارتی در هفته اول تمرینات وهله تمرینی در هفت 81به 
درصد حداکثر سرعت  13وهله با شدت  6ورزشی در هفته اول و دوم با 

وهله تمرینی به وهله ها اضافه  1دویدن شروع شد. در ادامه هر هفته 
حداکثر درصد سرعت  18وهله با شدت  81گردید تا در هفته هشتم به 

 86ول تمرینات اصلی در هفته اول دویدن برسد. در این صورت هفته ا
دقیقه رسید. بر اساس مطالعات پیشین  08دقیقه بود و در هفته آخر به 

حجم کل فعالیت ورزشی در هر دو نوع تمرین همسان بود. به گونه ای 
که زمان کم انجام تمرینات تناوبی شدید و زمان بیشتر انجام تمرینات 

ر میزان صرف انرژی و بر اساس تداومی با شدت متوسط در هر جلسه از نظ
مطالعات پیشین همسان بود.  بر این اساس، مدت فعالیت گروه تمرین 

دقیقه در هفته  83دقیقه به  18تداومی با شدت متوسط در هفته اول از 
 . (0،88پایانی رسید)

 

. طرح تمرینات تناوبی شدید و تداومی با شدت متوسط 2جدول 

 در تحقیق

تمرین تداومی با شدت  تمرین تناوبی شدید 
 متوسط

هفته 
 اول 

تعداد 
تناو
 ب

شدت 
)سرع

ت 
هبیشین

 ) 

زمان 
)دقیق

 ه( 

سرع
ت 

)متر 
بر 

دقیقه
 ) 

شدت 
)سرع

ت 
هبیشین

 ) 

زمان 
)دقیق

 ه( 

سرع
ت 

)متر 
بر 

دقیقه
 ) 
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هفته 
 دوم 

6 13 86 19  83 18 81 

هفته 
 دوم 

6 13 86 19  83 11 81 

هفته 
 سوم 

1 13 11 19 83 01 81 

هفته 
چهار

 م 

1 13 11 19 83 08 81 

هفته 
 پنجم 

83 18 19 01 88 09 13 

هفته 
شش

 م 

83 18 19 01 88 03 13 

هفته 
 هفتم 

81 18 08 01 88 06 13 

هفته 
هش
 تم 

81 18 08 01 88 83 13 

  در تمرینات تناوبی شدید زمان تمرین با شدت بالا دو دقیقه و
 دقیقه بود.  8زمان ریکاوری 

  درصد حداکثر سرعت دویدن در نظر گرفته  83شدت ریکا.وری
 شد. 

  8سرد کردن و گرم کردن در ابتدا و انتهای تمرین به مدت 
 درصد سرعت بیشینه در نظر گرفته شد.  83دقیقه با 

 تشریح حیوانات و روش اندازهگیری متغیرها 

-اسپراگخرین جلسه تمرینی رت های نژاد آساعت پس از  01در پایان 
بیهوش شدند و بافت قلب آنها توسط  8داولی به وسیله کتامین و زایلوزین

کارشناسان آزمایشگاه استخراج و جهت اندازهگیری سطوح بیان ژنی 
SIRT3  وHSP70  به آزمایشگاه انتقال یافت. اندازهگیری سطوح بیان

با استفاده  qReal Time PCRبه روش  HSP70و  SIRT3ژنی 
 cDNA( و سنتز K-180A) RNAت ویژه استخراج از بروشور کی

(Rosh )و مستر میکس ،RealQ 2x Master mix Green 

Dye  ساخت(AMPLQON  )همچنین . اندازهگیری شددانمارک
 Beta Actinبرای ارزیابی و کمی سازی متغیرها از ژن کنترل داخلی 
استفاده   ΔΔCT–2استفاده شد و در ادامه برای کمی سازی دادهها از فرمول 

 ارائه شده است.  8توالی پرایمرهای تحقیق حاضر در جدول (. 86شد )
 

                                                                 
8 Ketamine and Xylozin 

 . توالی پرایمر های تحقیق8جدول 

Gen

es 
Primer Sequences 

Siz

es 

(bp

) 

Acti

n, 

Beta 

Forward:  5’-

TCTATCCTGGCCTCACTGTC-3’ 

Reverse:   5’-

AACGCAGCTCAGTAACAGTCC-3’ 

122 

HSP

70 

Forward:  5’- 

GAGAACCGGTCGTTCTACCC -3’ 

Reverse:   5’- 

GAGTCGTTGAAGTAGGCGGG -3’ 

131 

Sirt3 

Forward:  5’- 

CCCAATGTCGCTCACTACTTCC -3’ 

Forward:  5’- 

CGTCAGCCCGTATGTCTTCC-3’ 

199 

 

 روش تجزیه و تحلیل داده ها 
، ویلک-ها از آزمونهای آماری شاپیروبررسی نرمال بودن توزیع دادهجهت 

و همچنین برای مقایسه میانگین متغیرهای تحقیق از آزمون آنالیزواریانس 
یک راهه به همراه آزمون تعقیبی توکی استفاده شد. تحلیل آماری توسط 

در همه اندازهگیری ها   αاستفاده شد مقدار  11نسخه  SPSSنرم افزار 
 در نظر گرفته شد. 38/3
 

 یافتهها

در بافت قلب رت ها در گروههای  HSP70و  SIRT3سطوح بیان ژنی 
کنترل، تمرین تناوبی شدید و تمرین تداومی با شدت متوسط به ترتیب در 

ارائه شده است. همچنین مقادیر  1و  8و شکل های  1و  8نمودار های 
ت. نشان داده شده اس 0بیان ژن کنترل داخلی )بتا اکتین( نیز در نمودار 

در  نتایج آزمون تحلیل واریانس یکطرفه نشان داد تفاوت معنیداری در 
 HSP70 (31/3=Pو ( F=18/89و  338/3= P) SIRT3سطوح بیان ژنی 

 در بافت قلب رت ها در گروههای تحقیق وجود دارد. ( F= 16/6و 

در گروههای  SIRT3زمون تعقیبی توکی نشان داد سطوح بیان ژنی نتایج أ
تدامی با شدت متوسط و تناوبی شدید به طور معنیداری بالاتر از گروه 

سطوح بیان ژنی با این وجود تفاوت معنیداری در ( P=338/3کنترل بود )
SIRT3  بین گروههای تدامی با شدت متوسط و تناوبی شدید وجود نداشت

(08/3=P ؛ همچنین) سطوح بیان ژنیHSP70 ید در گروه تناوبی شد
 (. P=38/3پایینتر از گروه کنترل بود )
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 در تحقیق حاضر SIRT3ژن  Melt curve. 2نمودار 

 

 

 
 

در بافت قلب رت ها در  SIRT3. سطوح بیان ژنی 2شکل 

 گروه های سه گانه تحقیق

 ***000/0 >P  کاهش معنیداری در نسبت به گروه کنترل

 سالم 

### 000/0 >P  افزایش معنی دار در گروه تناوبی شدید و

 تداومی با شدت متوسط نسبت به گروه کنترل بیمار 

 

 
 

 در تحقیق حاضر HSP70ژن  Melt curve. 3نمودار 

 

 

 

 
در بافت قلب رت ها در  HSP70. سطوح بیان ژنی 0شکل 

 گروههای سه گانه تحقیق
 ***338/3>P  افزایش معنیدار نسبت به گروه کنترل سالم 

## 38/3 >P  کاهش معنیداری در گروه تناوبی شدید نسبت به گروه
 کنترل

 

 

کنترل سالم رکنترل بیما تداومی تناوبی

SIRT3 1 0/42 0/86 0/75

***

###

###

0

0/2

0/4

0/6

0/8

1

1/2

ی 
سب

ن ن
بیا

کنترل سالم رکنترل بیما تداومی تناوبی

HSP70 1 4/24 3/18 2/19

***

##

0

1

2

3

4

5

6

ی 
سب

ن ن
بیا
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 در تحقیق حاضر Beta Actinژن کنترل داخلی  Melt curve. 0نمودار 
  

 بحث 

هدف مطالعه حاضر بررسی و مقایسه تاثیر دو شیوه تمرین تناوبی شدید و 
در بافت  HSP70و  Sirt3تداومی با شدت متوسط بر مقادیر بیان ژنی 

بود؛ نتایج تحقیق حاضر نشان داد  1قلب رت های مبتلا به دیابت نوع 
در گروه های تمرین تناوبی شدید و تداومی با شدت  SIRT3مقادیر 

گردید.  1متوسط به طور معنیداری بالاتر از گروه کنترل مبتلا به دیابت نوع 
تداومی  و همسو با یافتههای تحقیق حاضر هشت هفته تمرین تناوبی شدید

در بافت عضله اسکلتی رت های  SIRT3هوازی منجر به افزایش سطوح 
 SIRT3( همچنین تمرین تداومی منجر به افزایش 1چاق ویستار شد )

در انسان با SIRT3 (. تحقیقات نشان دادهاند 86بافت کبد رت ها گردید)
طول عمر مرتبط است و بیان غیرعادی این سیرتوئین با اختلالات 

لیکی ارتباط مثبت و معنیداری دارد و این نشان دهندهی این است متابو
میتواند به عنوان یک هدف درمانی و تشخیصی مهم در   SIRT3که

بیماری و سالمندی بکار رود. به علاوه مشخص شده است که یکی از دلایل 
 NAD+1ناشی از تخلیه  8اصلی مرگ سلولی بوسیله استرس ژنوتاکسیک

سلول که از عوامل  +NADهسته و سیتوپلاسم است. بنابراین سطوح 
اصلی فعال کنندههای سیرتوئینها میباشند در مرگ سلولی و طول عمر 

                                                                 
1 Genotoxic  

در افراد تمرین  SIRT3(. مطالعات نشان دادهاند که سطوح 1نقش دارند)
همسن بـالاتر اسـت  کرده استقامتی در مقایسه بـا افـراد بدون تمرین 

ر مطالعات مختلف گزارش شده است که تحریکات الکتریکی مزمن . د(81)
را  SIRT3( سطوح پروتئینی 89،13( و همچنین فعالیتهای ورزشی )81)

در بافت عضله اسکلتی افزایش میدهد با این وجود فعالیت ورزشی حاد این 
در بافتهای مختلف با نیازهای انرژی  SIRT3(. در رت ها 18اثر را ندارد )

 بیان به طور زیادی بیان میشود، بیان ز جمله مغز، کلیه، قلب و کبدبالا ا

SIRT3  موش های با محدودیت کالری و قرار گرفتن در معرض سرما
در آدیپوسیتها منجر به   mSIRT3تنظیم مثبت میشود و بیان بیش از حد 

به نظر  (.11القاء ژنهای دخیل در عملکرد میتوکندری و ترموژنز میشود )
در کنترل عملکرد متابولیکی میتوکندری از جمله  SIRT3میرسد 

متابولیسم اسید های چرب و همچنین تنظیم بیوژنز میتوکندریایی مشارکت 
به دنبال تمرینات تناوبی  SIRT3سطوح بیان ژنی (. لذا افزایش 10دارد )

و تدامی در مطالعه حاضر میتواند نشان دهنده بهبود عملکرد میتوکندریایی 
ی چاق شده با غذای پر چرب و مبتلا به دیابت باشد. با این حال با در رتها

توجه به پیچیدگی این مسیرهای سلولی مولکولی نیاز به بررسیهای 
جامعتری میباشد. گزارش شده است که اختلالات میتوکندریایی دارای یک 
رابطه معنیداری با فرایند آپوپتوز و در نهایت کاهش طول عمر میباشد 

2 Nicotinamide adenine dinucleotide 
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ز اینرو با توجه به یافتههای مطالعه حاضر میتوان بیان نمود که یکی (. ا10)
از راه های بهبود کیفیت زندگی و طول عمر در وضعیت ابتلا به دیابت 

 چاقی استفاده از فعالیتهای ورزشی تدامی و تناوبی میباشد. 

 در گروه HSP70در مطالعه حاضر نتایج نشان داد سطوح بیان ژنی 
ت شدید به طور معنیداری بالاتر از گروه کنترل مبتلا به دیابتمرینات تناوبی 

تمرین تداومی با شدت بود. اما تفاوت معنیداری بین گروههای  1نوع 
بود. همسو با یافتههای تحقیق  1متوسط و کنترل مبتلا به دیابت نوع 

در زنان  HSP70هفته تمرین مقاومتی منجر به کاهش معنیدار  83حاضر 
هفته تمرینات ترکیبی منجر به بهبود سطوح  81(، 83بت شد )مبتلا به دیا

HSP70  (. همچنین هشت هفته 10شد ) 1در زنان مبتلا به دیابت نوع
رت ها در مدل سکته قلبی  HSP70تمرین تناوبی شدید منجر به کاهش 

با این وجود در تضاد با یافتههای مطالعه حاضر چهار هفته تمرین (. 18شد )
در رتهای تغذیه شده با روغنهای حرارت  HSP70کاهش  هوازی منجر به

(. گزارش شده است که در افراد مبتلا به دیابت 16دیده عمیق گردید )
افزایش مییابد. در حقیقت افراد مبتلا به دیابت اغلب دارای  HSP70سطوح 

فعالیت بدنی پایین میباشند که میتواند منجر به بروز اختلالات متابولیکی 
د که خود میتواند اختلالات ناشی از دیابت را افزایش دهد؛ از متعدد گرد

اینرو فعالیتهای ورزشی میتوانند بروز و شیوع سندرم متابولیک را در بیماران 
مبتلا به دیابت کنترل کنند. در حقیقت فعالیتهای ورزشی از طریق افزایش 

زان یتوده عضلانی و افزایش انتقال دهندههای گلوکز به داخل عضلات، م
(. علاوه بر این به نظر میرسد انجام 10نیاز به انسولین را کاهش دهند )

تمرینات با شدت بالا نیز عاملی برای افزایش استرس اکسیداتیو و آسیبهای 
در این تحقیق میتواند ناشی از القا  HSP70ناشی از آن باشد. لذا کاهش 

زمینه پژوهشگران  (. در این16استرس اکسیداتیو ناشی از ورزش نیز باشد )
 HSP70نشان دادند که افزایش استرس اکسیداتیو منجر به کاهش مقادیر 

(. از طرفی پژوهشگران بیان نمودهاند که تغییرات 16بافتی میشود )
HSP70  در سلول به شدت تمرین وابسته است و تمرینات منظم و طولانی

نظیم ت مدت با تنظیم ردوکس در تعدیل نیتریک اکسید، تنش سلولی و
پروتئین های شوک حرارتی اثر گذار است؛ از اینرو به نظر میرسد تمرینات 
با شدت بالاتر به دلیل ایجاد تنش اکسایشی در سلول اثرات متفاوتی بر 

از محدودیتهای مطالعه (. 11التهاب و مکانیسمهای محافظتی سلول دارند )
چنین حاضر میتوان به عدم کنترل میزان دقیق کالری مصرفی  هم

فعالیتهای بدنی رت ها در خارج زمانهای تمرین اشاره نمود از اینرو پیشنهاد 
میشود در مطالعات آتی به بررسی و مقایسه اثرات فعالیتهای ورزشی تناوبی 

و تدامی همراه با کنترل کالری مصرفی و همچنین فعالیت بدنی رتها در 
به  ررسی شود. با توجهکل دوره تحقیق با استفاده از نرم افزار آتو ویژن ب

در محافظت سلولی به نظر  HSP70در بیوژنز میتوکندریایی و  Sirt3تاثیر 
میرسد عدم ارزیابی مسیرهای پایین دست آنها از محدودیتهای مطالعه 
حاضر است. لذا پیشنهاد میگردد در مطالعات آتی بررسیهای سلولی 

و  PGC-1a یی مانندمولکولی بیشتری برای اطمینان از بیوژنز میتوکندریا
عامل رونویسی اختصاصی میتوکندریایی و همچنین محافظت سلولی مانند 
آنتیاکسیدانهای ویژه سلول و میتوکندری اندازهگیری شود. همچنین با 
توجه به اهمیت تغییرات ساختاری و پاتولوژی عدم بررسی بافت قلب با 

نهاد د؛ لذا پیشروشهای میکروسکوپی از محدودیتهای دیگر این مطالعه بو
میگردد در مطالعات آتی تغییرات میکروسکوپی و ماکروسکوپی بیشتری 

 صورت گیرد.

 

 نتیجهگیری 

اثبات نقش بیوژنز میتوکندریایی متعاقب تمرینات تناوبی شدید و تداومی 
با شدت متوسط در بافت قلب رتها یکی از نقاط قوت تحقیق حاضر بود 

 1که کمتر به این موضوع در مطالعات قبلی در شرایط القا دیابت نوع 
پرداخته شده است. لذا به نظر میرسد فعالیتهای ورزشی تداومی و تناوبی 

در بهبود عملکرد میتوکندریایی نقش داشته  SIRT3از مسیر افزایش بیان 
متعاقب تمرینات تناوبی  HSP70باشد؛ با این وجود با توجه کاهش مقادیر 

شدید، به نظر میرسد مطالعات بیشتری با رویکرد آسیب سلولی متعاقب 
 تمرینات با شدت بالا نیاز است. 
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