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Abstract 
 

Background and purpose: Diabetes mellitus, by increasing inflammatory mediators, contributes to 

cardiovascular diseases, and exercise may modulate inflammatory factors and improve cardiac health. 

The present study aimed to investigate the effects of 12 weeks of swimming training on the expression of 

NF-κB pathway genes (TNF-α, IL-1β, IKK-β) and the mitochondrial TFAM gene in the cardiac tissue of 

diabetic rats. 

Materials and methods: Twenty-one male rats (160 ± 10 g) were randomly divided into three groups: 

healthy control, diabetic control, and diabetic-training groups. Diabetes was induced via an intraperitoneal 

injection of streptozotocin (60 mg/kg). The training program consisted of swimming for 12 weeks, 5 days 

per week, 30 minutes per session. Forty-eight hours after the final training session, heart tissues were 

isolated for gene expression analysis using real-time PCR. Data were analyzed using SPSS version 21, 

with one-way ANOVA and Tukey’s post-hoc test, considering P< 0.05 as statistically significant. 

Results: Diabetes increased the expression levels of IL-1β, TNF-α, and IKK-β genes, which were 

subsequently reduced compared to the diabetic control group after 12 weeks of swimming intervention. 

Diabetes did not significantly affect TFAM gene expression; however, 12 weeks of swimming training in 

diabetic rats led to a significant increase in TFAM expression compared to both healthy and diabetic 

control groups (P≤ 0.05). 

Conclusion: Diabetes appears to elevate the expression of inflammatory genes in cardiac tissue, 

potentially leading to impaired mitochondrial function. Swimming training attenuates inflammation and 

may upregulate TFAM expression, thereby improving cardiac mitochondrial function in diabetic rats. 
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 پژوهشی

ژن و  NF-kβ ریمس یها ژن انیب بر شنا نیهفته تمر 12اثر 
 شده یابتینر د یهارت یدر بافت قلبTFAM  ییایتوکندریم

 
 1ستاره خاکزاد

 2حسام پارسا

 

 چكيده
شاود  ی هاای للیا  وریلا  م دیابت ملیتوس از طریق افزایش بیومارکرهای التهااب  موباب بیراری سابقه و هدف:

با  حاضرمطالعه وریل  را بهیود بخشد.  -ی مرکن است فعالیت یرزش  بر فاکتورهای التهاب  تاثیرگذار باشد  ی یضعیت لل

در  TFAMی ژن میتوکنادریای   NF-κB (IL-1β ،TNF-α،IKK-β )مسایر  هایبررس  اثرات تررینات شنا بر بیان ژن هدف

 .  انجام پذیرفتهای دیابت  نوع دیبافت للب رت

 طاور تااادف  باه ساه گاریر کنتار گرم( به 160±10رت نر ) 21تعداد  کاربردی  –در این مطالعه مقطع  ها: مواد و روش

 60تراارین تقساای  شاادند. دیاباات نااوع دی بااه ری  درین رااوال  از استرپتوزیسااین ) -دیااابت   ی دیااابت  -سااال   کنتاار 

 48دلیقه در هر بلساه باود. پاز از  30هوته شنا  پنج ریز در هر هوته ی  12القاء گردید. تررین یرزش  شامل  گرم/کیلوگرم(میل 

افازار ها توسا  نارمبررس  شد  ی دادر Real time PCRاز آخرین بلسه تررین  بافت للب بدا گردید  ی بیان ژن با ری   ساوت

SPSS  05/0داری سویه  تست تعقیی  توک  ی سطح معن به ری  تحلیل یاریانز یک 21نسخهP≤ .تجزیه ی تحلیل شدند 

ای ایان مقاادیر در هوته12را افزایش داد  ی پز از مداخله شنای   IL-1β  TNF-α IKK-βهای دیابت بیان ژن ها:یافته

هوتاه 12نداشات  اماا ابارای  TFAMداری بر بیان ژن  چنین دیابت تاثیر معنمقایسه با گریر کنتر  کاهش پیدا کردند. ه 

 (.≥05/0P)د را در مقایسه با گریر کنتر  سال  ی دیابت  افزایش دا TFAMهای دیابت  ژن تررین شنا توس  رت

شود ی موبب تخریب های التهاب  در بافت للب م رسد که بیراری دیابت منجر به افزایش بیان ژننظر م به استنتاج:

در نهایت  TFAMبا افزایش بیان ژن  است دهد  ی مرکنگردد. تررین شنا التهاب را کاهش م ورلکرد میتوکندری م 

 ابت  بهیود بخشد.های دیورلکرد میتوکندری للب را در رت
 

 IL-1β ،TNF-α ،TFAM  IKK-βدیابت نوع دی  تررین شنا   واژه های کليدی:
 

 مقدمه
بر اساس نتایج مطالعات بالین  مشخص شادر اسات 

هاای للیا  از باین که اغلب بیراران دیابت  بر اثر بیراری

ریند  این شرای  تحت بیراری کاردیومیوپات  دیابت  م 

که با تغییرات  در فیزیولوژی  ساختار شناخته شدر است  

ی ورلکاارد مکااانیک  للیاا  هراارار اساات  ی و  راا  

  .(1)هررار داردچون التهاب بهه 
 

 Email: h.parsa@basu.ac.ir                                                                                دانشکدر ولوم یرزش   دانشگار بوول  سینا  هردان -هردان -حسام پارسامولف مسئول: 

 ، ایرانهمدان، بوعلی سیناورزشی، دانشگاه  علوم دانشکده. کارشناس ارشد فیزیولوژی ورزش، گروه فیزیولوژی ورزش، 1

 ایران ، دانشگاه بوعلی سینا، همدان،ورزشی علوم دانشکدهگروه فیزیولوژی ورزش، . استادیار 2

  : 7/8/1404 تاریخ تاویب :             25/6/1404 تاریخ ارباع بهت ار حات :              6/6/1404 تاریخ دریافت 
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از سوی دیگری در اثر بیراری دیابت  افزایش تولیاد 

هاای کا ژن موباب محاو  نهای  گلیکولیز ی پاریتیین

افاازایش اتاااا  ورضاا  ی سااخت شاادن و االه للیاا  

منجار باه تولیاد گردد  ی با اخت   ورلکرد دیاساتول  م 

های فعالیات سایگنا . (2)شاودهاای التهااب  ما سایتوکین

التهاب   ایلین پاسخ باه آسایب میوکاارد اسات  ی مراحال 

کنناادر ای تقویتسااازی فاااکتور هسااتهبعاادی شااامل فعا 

های مرتی  با ی بیان سایتوکین (NFkβزنجیرر سیک کاپا )

شاد. با( ما TNFαآن یعن  فااکتور نکاریز توماور آلواا )

TNFα   به ونوان یک مولکو  کلیدی مقایمت به انسولین

در پاتوژنز آتریاسکلریز ی حرله للی  نقش محوری دارد  

کنندر اخات   بین پیش TNFαکه افزایش سطوح طوریبه

ورلکااارد انااادیتلیا  ی آتریاساااکلریز در نظااار گرفتاااه 

یااک سااایتوکین التهاااب   TNFα. واا یر باار (1)شااودماا 

( ناشا  از اخات   IL-1βبتاا )1اینترلاوکین ناام دیگری باه

های پیش ی ضاد التهااب  گارد  خاون غلظت سایتوکین

هررار مشاهدر شدر است  که سطوح بالای این بیومارکر به

از ورلکاارد مطلااوب  TNFαافاازایش ثانویااه در سااطح 

کاهاد  ی باواب باریز ها ما انسولین بر ریی غشای سلو 

یات  باه دیابات ناوع دی مقایمت باه انساولین در بیرااران م

هاای . در مقابل تاثیر بیراری دیابت بار شااخص(3)شودم 

وناوان شادر اسات کاه  IL-1βی  TNFαچاون التهاب  ها 

هاا ابرای تررینات یرزش  اثر مطلوب  بر ساطوح ایان ژن

که در پژیهش  پز از ابرای هشات هوتاه طوریدارد  به

 TNFαهای دیابت  کااهش ساطوح تررین شنا توس  رت

. در پژیهش دیگری انجام ترریناات (4)مشاهدر شدر است

درراد حاداک ر اکسایژن ماارف   پاریتیین  55هوازی با 

TNFα هاااای دیاااابت  ناااوع دی کااااهش دادر را در رت

 IL-1β. در رابطه با اثر تررینات یرزش  بر سطوح (5)است

ونوان شدر اسات کاه ترریناات مانظ  باه یاساطه کااهش 

ادر است زمیناه باریز مقایمات باه مقادیر این سایتوکین  ل

. وا یر بار ایان بیومارکرهاای (3)انسولین را کاهش دهاد

نقش β (IKKβ )ای کاپایمهار کنندر فاکتور هستهالتهاب   

های التهاااب  دارد  در شاارای  مرکاازی در تنظاای  پاسااخ

های مرتی  باا التهااب سازی ژنکه در فعا  NFKβنرما   

در سیتوپ سااا   Iκβن ی پاااریتیییاساااطهنقاااش دارد  به

های کااه ساایگنا رااورت غیرفعااا  لاارار دارد. هنگام به

شوند  ها یا استری یدها ارسا  م التهاب  از طریق سیتوکین

شااود  ی متعالیااا فسااووریله ی فعااا  م  IKKβکرااکلکز 

NFKβ  هاای کناد  ی ژنبه سرت هسته سلو  حرکات م

عاااا  را ف TNFαی  IL-1βهای التهااااب  مانناااد سااایتوکین

 NFKβسازی از طریق فعا  IKK-βکند. به این ترتیب م 

نقش اساس  در راهیرد تنظی  ی استقرار فرآیندهای التهاب  

کند  ی ایان فرآیناد در ایجااد ی پیشارفت در بدن ایواء م 

هااای التهاااب  ماننااد دیاباات نقااش مهراا  اباارا بیراری

. مشخص شدر است که افزایش مقادیر هر یک (6)کندم 

ین فاکتورهای التهاب  منجر به التهاب مزمن ی افازایش از ا

مقایماات بااه انسااولین ی ایجاااد بیراااری دیاباات نااوع دی 

. میتوکناادری نقااش اساساا  در سااازمانده  (7)گاارددم 

تولیااد اناارژی در ساالو   کنتاار  ی تنظاای  فرآیناادهای 

را بر وهدر دارد. با یباود اثارات  ATPمتابولیک ی تولید 

 TFAMباار کااارکرد للااب  ژن هااای مااذکور منواا  ژن

(transcription factor A, mitochondrial ) کدکنناادر

هاای مارتی  پریتیین  است  که در تنظی  ی کنتر  بیان ژن

 با میتوکندری دخیل است  ی این پریتیین باه وناوان یاک

هاای ی تنظی  بیان ژن DNAدر اتاا  به فاکتور رینویس  

ی فعالیت متابولیاک میتوکندریای   بر س مت میتوکندری 

از طریاق  TFAM. در یالا،  ژن (8)گاذاردسلول  تاثیر م 

میتوکندری  بر بیان زیر یاحادهای تنوسا   DNAتعامل با 

کند  که گازار  شادر اسات رمزگذاری شدر کرک م 

در شرای  رخداد التهاب مانند بیراری دیابت  تنظای  بیاان 

طور ی باه گیارد های میتوکندریای  تحت تأثیر لرار م ژن

ی فعالیات  TFAMکل   در برخ  از شرای  التهااب   بیاان 

تواند باوب نقاص در که م   آن مرکن است کاهش یابد

ورلکاارد میتوکناادری ی کاااهش تولیااد اناارژی در ساالو  

. در هرین رابطه  نتاایج چنادین مطالعاه نشاان (8 - 10)شود

 TFAM انااد کااه دیاباات موبااب کاااهش بیااان ژندادر

هش مقاادیر ایان ژن باا اخات   در بیاوژنز گردد  یکاام 
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 و همکار ستاره خاکزاد     
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 پژوهشی

 

 

میتوکنااادری للاااب منجااار باااه کاردیومیوپاااات  دیاااابت  

( 2022. در هرین راستا حیدرنیا ی هرکااران )(11)گرددم 

اناد کاه در اثار ( بیان داشاته2023ی ویدلله  ی هرکاران )

بافت للب ی  TFAMالقای دیابت نوع دی  سطوح بیان ژن 

  11)کنادی  کاهش پیدا م های رحراچرب  احشای  رت

ها حااک  از تااثیر . در مقابل با بیراری دیابت  گزار (12

در  TFAMم یات تررینااات یرزشاا  باار افاازایش بیااان ژن 

هرساو باا ایان مشااهدر شادر  باشاد.های حیوان  م نرونه

موبااب  HIITاساات کااه اباارای چهااار هوتااه تررینااات 

یابت  های ددر چرب  احشای  رت TFAMافزایش بیان ژن 

تواناد باا تنظای  م  HIITترریناات که طوریبه  گرددم 

پ ریزاسااایون ماکریفاژهاااا ی دینامیاااک میتوکنااادریای   

های دیابت ناوع التهاب کید ی متابولیس  لیکیدی را در رت

و یر  تررینااات تنااایب  باوااب . بااه(12)دی بهیااود بخشااد

هااای ماارتی  بااا بیوساانتز ژن mRNAافاازایش سااطوح 

های دیابات ناوع در رت TFAMای  کید مانند میتوکندری

چنین  بر اساس شواهد تررینات مدایم . ه (13)شوددی م 

را در بافات  TFAMگیری بیاان ژن طور چش ی متنایب به

هاا  . اما بر خ ف با این یافته(15  14)دهندللب افزایش م 

دلیقاه ترریناات  80ای نشان دادر است کاه ابارای مطالعه

دررااد حااداک ر اکساایژن مااارف   70تااا  60یرزشاا  بااا 

. در (16)هاای دیاابت  ناداردرت TFAMتاثیری بر بیان ژن 

مجروع ونوان شدر است کاه ابارای ترریناات یرزشا   

مرکااان اسااات باااا کااااهش التهااااب ی افااازایش بیاااوژنز 

میتوکندریای  در میوکارد افراد دیابت   نقش محاافظت  از 

واا یر از  .(17)للااب در براباار وااوارت دیاباات اباارا کنااد

ووارت مطرح شدر ناش  از بیراری دیابت نوع دی  فشاار 

خون بالا  ودم کنتر  گ یسریک  کلستری  باالا  و  ا  

ساااندرم متابولیاااک  ی اخااات   انااادیتلیا  از ریساااک 

فاکتورهای للی  وریل  هستند  که در افراد دیاابت  بسایار 

ت که خطر مرگ ی میر ناش  از اماراطوریرایج است  به

تاا  7/1للی  وریل  در افراد دیابت  بدین آماادگ  بادن   

برخا   .(2)تر از افراد دارای آماادگ  اساتبرابر بیش 6/6

چاون مطالعات پیشین تأثیر برخا  ماداخ ت بیرینا  ها 

هاای التهااب  در های بدن  بر مقاادیر میاانج انجام فعالیت

هااب اند  ی بر کاهش التهای دیابت  را دنیا  کردربرعیت

های تررینا  هاوازی تاکیاد مزمن در افراد به یاسطۀ برنامه

اند. تررینات منظ  بادن  دارای اثارات ضاد التهااب  داشته

تر است  ی موبب سرکوب التهاب سیستر  با دربه پایین

اند کاه مارکرهاای التهااب  باا مطالعات نشان دادر. شودم 

تغییرات سیک زندگ  هرچون کاهش دریافات انارژی ی 

. بناابراین  (5)کنندفزایش فعالیت بسران  کاهش پیدا م ا

هاای هرارار باا با توبه به این موضوع که التهاب از پدیدر

های میتوکندری بیراری دیابت نوع دی است  ی در بیان ژن

های بدن  لاادر کند  مرکن است فعالیتاخت   ایجاد م 

 12به کند کردن این ریند باشد؛ در پژیهش حاضار تااثیر 

، IL-1β هاای التهااب ژنهوته تررین شانا بار مقاادیر بیاان 

TNFα،IKKβ   ی ژن میتوکندریایTFAM  در بافت للاب

  شود.های میت  به دیابت نوع دی بررس  م رت

 

 هامواد و روش
 قیتحق مورد واناتیح

پژیهش حاضر از نوع مقطع  کاربردی بود  کاه باا 

ق در کریتااااه اخاااا  IR.BASU.REC.1402.67 کااااد

دانشکدر ولوم یرزش  بوول  سینای هردان به تااویب 

پاایر افازار با . تعیین حج  نرونه با استوادر از نرمرسید

(G power software حج  نرونه بر اساس توان آماری )

گزار  شاد   05/0  ی میزان خطای 5/0  اندازر اثر 85/0

 20سار رت در محادیدر یزنا   21که در نهایت تعاداد 

. تراام  مراحال پاژیهش (18)یاین گردیادگرم تع ±210

حاضر مطابق با دساتورالعرل اساتوادر از حیواناات انجاام 

 22±2گرفات. حیواناات در محیطا  باا درباه حاارارت 

دررااد ی  50±5گااراد ی رطوباات محاای  دربااۀ سااانت 

داری شدند. آب ی نگه 12:12تاریک  :ی ریشنای چرخه

ادر شاد. هاا لارار دراورت آزاداناه در اختیاار آنغذا به

طاور ها بر اساس میاانگین یزن هرگان شادند  ی باهرت

تاادف  به سه گریر هوت تای  شامل گریر کنتر  سال   

گریر کنتار  دیاابت   ی گاریر دیاابت  باا ترارین تقسای  
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هاای شدند. هر سه سر رت به رورت بداگانه در لواز

القاای  .(19)داری شدند( نگه3cm 12×23×23پل  اتیلن )

سااوت ناشاتای  توسا  تزریاق درین  16ز دیابت پاز ا

گرم/کیلوگرم انجام شاد  میل  60روال  استرپتوزیسین 

ها پز از چهار ریز توسا  گلوکاومتر ی ی لند خون آن

 300گیااری شااد  ی معیااار ری  پااانک کااردن اناادازر

نظار  وناوان معیاار دیاابت  شادن درلیتر بهگرم/دس میل 

ساوم مشااهدر هاای گاریر دیم ی گرفته شد کاه در رت

. در رابطه با نرخ بقاء  گریر کنتر  سال  از ابتادا (20)شد

هاا هوت سر بودند ی در طاو  مطالعاه هایک یاک از رت

ها در سر بودند که ساه گریر دیابت  رت تلف نشدند. در

ها در طو  مطالعه تلف شدند. در گاریر دیابات تا از آن

د کاه در ها نه سار بودناهررار با تررین شنا نیز تعداد رت

  انتها هوت سر بال  ماند ی دی سر تلف شدند.
 

 نیبرنامه ترر
ها به آزمایشگار ی پیش از ابارای پز از انتقا  رت

تررینات شنا  مرحله آشنای  با محای  اساتخر حیواناات  

دلیقه در  10ها به مدت یک هوته ی هر ریز به مدت رت

باکز استخر شنا رها شدند. سکز تررین ارال  شانا باه 

هوته ی پنج بلسه در هوته ابارا گردیاد. بارای  12مدت 

اطرینااان از انجااام شاانای ماادایم ی ابیاااری  در اسااتخر 

مخاوص رت دارای باکز بداگانه بارای هار رت در 

سااز ی متر که دارای پریانه ماو سانت  50×50×50ابعاد 

 32تاا  30الرنت تنظی  دربه حرارت بود  با دماای آب 

ساازی گردید. ابتادا بهات آمادر گراد ابرادربه سانت 

ها در یک هوته ابتدای  به مدت پاانزدر دلیقاه ورال رت

کردن رورت گرفت  ی سکز در مرحله اضاافه باار  شنا

ها از هوتۀ دیم تا هوتاۀ ای با دی دررد یزن بدن آنیزنه

ها متال گردیاد. مادت زماان شانای دیازده  به دم آن

یقه  از هوته پنج  تاا دل 20ابیاری از هوته دیم تا چهارم 

دلیقااه  ی هوتااه  40دلیقااه  هوتااه نهاا  ی دهاا   30هواات  

ها ابرا گردیاد  دلیقه توس  رت 50یازده  ی دیازده  

سااه ریز تراارین  یااک ریز   تااوال  ریزهااای تراارین

استراحت  سکز دی ریز تررین  ی یاک ریز اساتراحت 

 (.1شرارر  )بدی  (21)ددر نظر گرفته ش

 
هوته ی  12ها به مدت رت یشنا نیترر  امه ارلبرن :1جدول شماره 

 (شنا استخر  یمح با یساز آشنا هوته کیپنج ریز در هوته )پز از 
 

 12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 هوته

 50 50 40 40 40 30 30 30 20 20 20 15 (قهیزمان )دل

 

 هانرونه یآیربر،
هوتاه از زماان آغااز مطالعاه در  12پز از گذشت 

هاا پاز از بیهوشا  ار فیزیولاوژی یرز   رتآزمایشگ

(  mg/kg15( ی زای زیان )mg/kg150وریق با کتاامین )

بر ریی روحه براح  مناسی  ثابات گردیدناد. پاز از 

دلات شکافتن ناحیه لوسه سینه  بطن چپ للب حیوان باه

بدا گردید  ی پز از پاکسازی از بافت چرب  ی هریناد 

توسا  نیتاریژن ماای، ی شستشو با آب مقطار  ب فاراله 

منجرد شادر ی داخال میکریتیاوب لارار دادر شاد. ایان 

دربااه سااانت  گااراد  -80هااا در فریاازر بااا دمااای نرونااه

  نگهداری شدند.
 

 ژن انیب یریگاندازر
گرم از بافات للاب باا افازیدن یاک میل  50مقدار 

)ساینا ژن  ایاران( هراوژن  RNX Plusمو  معارف میل 

ی  بیان ژن  طیاق دساتورالعرل گردید  سکز ارزیاب  نها

PCR-Real Time (time polymerase -Realتکنیاک 

chain reaction ) ابرا شاد. از سااییرگرین مساترمیکز

Ampliqon  ساخت کشور دانرارک استوادر شاد. بارای

هاای فلورسااانز اسااتوادر از رناا  DNAتعیاین غلظاات 

تاارین رناا   شااود  کااه در ایاان تکنیااک متاادای ماا 

دی  DNAباشد که به شایارهای کوچاک ساییرگرین م 

ناانومتر   498ای متال شدر ی با بذب طاو  ماو  رشته

کناد  کاه نانومتری را به رن  سایز سااط، ما  522نور 

شاود. بناابراین افازایش سکز توسا  دساتگار ثیات ما 

متناساب اسات. طیاق  DNAشدت فلورسنت باا غلظات 

 دستورالعرل کیت ی بررس  میزان کارآی  ژن رفرنز ی
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لاناادای   ترکییاا  از  10ی هاادف  باارای یااک نرونااه

 cDNA (1لاناادا(   1لاناادا(  پرایراار ) 5مسااترمیکز )

لاندا( در نظر گرفتاه شاد ی میازان  3لاندا( ی آب مقطر )

بیان ژن با اساتوادر از ری  نسای   نسایت باه ژن کنتار  

GAPDH  ارزیاب  شد. پاز از انتقاا  اط واات باه نارم

میازان بیاان ژن محاسایه  ctΔΔ-2و    طیق فرمExcelافزار 

. تاوال  (22)بیاان شاد Fold changeگردید  ی باا یاحاد 

پرایررهای مورد استوادر در بادی  یاک لابال مشااهدر 

 (.2شرارر  )بدی است 
 

 هاژن یررهایپرا  توال :2جدول شماره 
 

Reverse Forward Gene 

GGGAGTTGCTGTTGAAGTCA ACATCATCCCTGCATCCACT GAPDH 

TGGAACAAGGTGTGCCCTTT CCTCCTTAAGGCATGTGGCA IKKβ 

GGAGACTGCCCATTCTCGAC GACTTCACCATGGAACCCGT IL-1β 

TGCTACGACGTGGGCTACG GACCCTCACACTCAGATCATCTTC TNFα 

CACACTGCGACGGATGAGAT AAGCACAAATCAAGAGGAGAGAAT TFAM 

 
 یآمار یهاری 

های مرکاازی ی بندی ی تعیااین شاااخصباارای دسااته

کندگ  از آمار توریو  استوادر شاد. بهات بررسا  پرا

استوادر شد. ییلک -شاپیریها از آزمون طییع  بودن دادر

هاا در راورت طییعا  برای بررسا  تغییارات باین گریر

سویه ی بهت ها از آزمون آنالیز یاریانز یکبودن دادر

هاا از آزماون تعقییا  تاوک  )باه تعیین توایت بین گریر

تار بارای ها ی لدرت بیشحج  نرونهدلیل مسایی بودن 

رد فرت رور در مقایسه باا آزماون باونورین ( اساتوادر 

هاا از آزماون در رورت طییع  نیودن دادرچنین شد. ه 

یالیز استوادر شاد. در پاژیهش حاضار  باه -کا کراس

در نظر  ≥05/0Pداری منظور رد فرضیه رور  سطح معن 

افاازار یااق نرمگرفتااه شااد. کلیااه محاساایات آماااری از طر

SPSS  چنااین باارای رساا  نرودارهااا از ی ه  25نسااخه

 استوادر شد. 2020افزار اکسل نرم

 

 هایافته
راهاه نشاان داد کاه باین نتایج آنالیز یاریاانز یاک

های کنتر  ی تجرب  توایت گریر IL-1βمقادیر بیان ژن 

داری یباود دارد  بارهرین اسااس پاز از آزماون  معن

ه باا گریر کنتر  دیابت  در مقایسا توک  مشاهدر شد که

داری در مقاادیر ایان ژن  گریر کنتر  سال  افزایش معن

(  ی نیز در گاریر دیاابت  پاز از =001/0Pداشته است )

هوته تررین شانا در مقایساه باا گاریر کنتار  دیاابت   12

داری کااهش یافتاه طاور معنا باه IL-1βمقادیر بیان ژن 

 .(1شرارر  تاویر( )=01/0P)است 
 

 
 

هاای کنتار  ی در گاریر IL1-βمقایسه مقادیر بیاان ژن  :1 شماره تصویر

  =001/0pدار در مقایسه با گریر کنتار  *: نشانه افزایش معن تجرب   

 =01/0pدر مقایسه با گریر دیابت  دارمعن نشانه کاهش  :#
 

ی مقایساه ساه گاریر  IKKβدر رابطه با مقادیر بیان ژن 

در  IKKβشااد کااه مقااادیر بیااان ژن  مااورد مطالعااه مشاااهدر

های گریر کنتار  افازایش های دیابت  در مقایسه با رترت

هوتاه  12(  که پز از مداخلاه =001/0Pداری داشت )معن 

داری در  هاای دیاابت  کااهش معناتررین شنا توسا  رت

  (.2شرارر  تاویر)( =01/0Pیبود آمد )مقادیر این ژن به
 

 
 

کنتار  ی  یهاادر گاریر IKKβژن  انیاب ریمقاد هسیمقا :2شماره  تصویر

  =001/0p کنتار  گریر با سهیدار در مقا معن شی*: نشانه افزا   تجرب

 =01/0p ابتید گریر با سهیدار در مقا نشانه کاهش معن :#
 

پز از بررس  نتایج آزمون توک  م حظه شاد کاه 

های رحرای  میزان بیاان ژن در اثر القای دیابت در رت
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TNFα هااای گااریر کنتاار  افاازایش در مقایسااه بااا رت

 12(  کاه باا ابارای =001/0Pداری داشاته اسات )معن 

هوته تررین شنا در گریر دیابت  تحت تررین  در مقایسه 

برابااری مشاااهدر گردیااد  15بااا گااریر دیااابت  کاااهش 

(01/0P=) (3شرارر  تاویر.)  

 

 
 

هاای کنتار  ی گاریر در TNFαمقایسه مقادیر بیان ژن  :3 شماره تصویر

  =001/0pدار در مقایسه با گریر کنتار  *: نشانه افزایش معن تجرب   

 =01/0pدار در مقایسه با گریر دیابت نشانه کاهش معن  :#
 

 TFAMالقااای دیاباات اثاار معناااداری باار بیااان ژن 

رینادر ته تررین شانای پایشهو 12نداشت  اما با ابرای 

داری در مقادیر بیان  نهای دیابت  افزایش معتوس  رت

این ژن در مقایسه با گریر کنتر  سال  ی دیابت  مشااهدر 

  (.4شرارر  تاویر) (P≤05/0گردید )

 

 
 

هاای کنتار  ی در گریر TFAMمقایسه مقادیر بیان ژن  :4 شماره تصویر

  =001/0pدار در مقایسه با گریر کنتار  *: نشانه افزایش معن تجرب   

 =03/0pدار در مقایسه با گریر دیابت عن نشانه افزایش م :#
 

 بحث
اند کاه بیرااری دیاابت  مطالعات مختلو  نشان دادر

هااای بتااای پااانکراس ی هااایکر منجاار بااه ماارگ ساالو 

گردد  این ووامل موبب فعا  شدن انسولینر  مزمن م 

گااردد  ی نتیجااه آن م  NFKβفاااکتور نسااخه باارداری 

. از (23)باشااادتجرااا، اضااااف  فاکتورهاااای التهااااب  م 

ونوان یکا  از باه TNFαترین فاکتورهاای التهااب   مه 

التهاب  کلیدی  در ایجاد مقایمت به های پیشسایتوکاین

های سلول  ناش  از دیابت نقش مهر  انسولین ی آسیب

کند  ی بیان شدر است که افزایش بیاان ایان ژن ایواء م 

ترس توانااد بازتاااب  از یاکاانش سیساات  ایرناا  بااه اساام 

دیااابت   اکساایداتیو ی اخاات لات متااابولیک  در شاارای 

طور در نتااایج ونااوان شااد  پااز از . هرااان(25  24)باشااد

هاای راحرای  در مطالعاه القای دیابت نوع دیم در رت

بافاات للااب افاازایش  TNFαحاضاار  سااطوح بیااان ژن 

داری در مقایسه با گاریر کنتار  داشات  در هراین معن 

ه بیراری دیابت مقاادیر بیاان راستا  گزار  شدر است ک

در . (26)دهدرا در بافت للب رت افزایش م  TNFαژن 

رابطه با سیگنالین  پاتوفیزیولوژی بیراری دیابت وناوان 

شدر است که اخت   در مسیر پریتیین کیناز ی نقاص در 

ی  TNFαموباب تشادید تولیاد  AKTفعا  شدن مسایر 

-به. (27)شودبریز ووارت کاردیومیوپات  دیابت نیز م 

های مطالعات حیوان   فاکتورهاای و یر  بر اساس یافته

موبب هایکرتریف  پاتولوژیاک  IL-1βی  TNFαالتهاب  

شااوند  ی مقااادیر ایاان ی اخاات   در ورلکاارد للااب م 

های التهاب  در بیراران میت  به دیابات ناوع دیم شاخص

تواننااد باار بیااان ژن بااالاتر از افااراد سااال  اساات  کااه م 

( اثاار مهاااری داشااته GLUT4) 4پااریتیین نالاال گلااوکز

باشند  ی مقایمت به انسولین را در ایان بیرااران افازایش 

لاادر اسات کاه سوبساترای  TNFαچناین  . ه (28)دهند

( در سارین را از طریاق مسایرهای IRSگیرندر انسولین )

JNK  یIKKβ/ NFKβ  فسااووریله کنااد  ی در اثاار ایاان

  .(29)شودتخریب م مسیر سیگنالین  انسولین 

با مداخله تررین شنا در پژیهش حاضر مشااهدر شاد 

هوتاه ترارین شانا مقاادیر بیاان ژن  12که پاز از ابارای 

TNF-α  ای یابد. نتایج مطالعهدر بافت للب کاهش پیدا م

نشااان دادر اساات کااه پااز از اباارای دی ساااوت فعالیاات 
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 کاهش IL-1βی   TNF-αهای یرزش  حاد مقادیر بیان ژن

رساد باا  افازایش حساسایت باه نظر م که به کند پیدا م 

انسولین ی بهیود متابولیس  گلوکز پاز از مداخلاه ترارین 

از  .(31  30)یاباددر بافت کاهش م  TNFαیرزش   تولید 

مولکو  کلیدی در ایجاد مقایمات  TNFαسوی دیگری  

به انسولین شناخته شدر است  ی مشاخص شادر اسات کاه 

انسولین حساسیت به  TNFαاز طریق مهار  فعالیت یرزش 

وا یر بار ایان  فعالیات  .(2)دهادرا تاا حادی افازایش م 

را از طریااق مساایری مسااتقل از  TNFαیرزشاا  تولیااد 

کند  که با افازایش ساطوح اپا  سرکوب م  6اینترلوکین

. در رابطاه باا (32)کندکاهش پیدا م  TNFαنورین  پاسخ 

هوتاه ترارین  12ت کاه تاثیر تررین شنا گزار  شادر اسا

را کاهش  TNFαشنای متوس  نسیت به شدت بالا مقادیر 

. ولت این کاهش به فعاا  شادن ژن (33)دهدتری م بیش

CXCL5   نساایت دادر شاادر اساات  کااه ایاان ژن توساا

شود  ی از طریق فعاا  های پیش التهاب  فعا  م سایتوکین

دهااا  سااایگنا  JAK2/STAT5/SOCS2کاااردن مسااایر 

مهار کردر ی موبب بریز مقایمت باه انساولین  انسولین را

مشاهدر شدر است که با ابرای فعالیت یرزش    گردد.م 

شاود  ی باواب در گرد  خاون فعاا  ما  CXCL5ژنوم 

محققااان  .(34)شااودم  IL-1βی  TNFαتولااف در تولیااد 

را پااز از  TNFαی  IL-1βهااای ولاات دیگاار کاااهش ژن

انااد  کااه دادرنساایت  DUSPیرز  بااه افاازایش خااانوادر 

مشخص شدر است فعالیت بدن  منجر به تنظی  م یات ایان 

گاردد  ایان خاانوادر مسایو  دفسووری سایون خانوادر م 

هاای مها  مانادرفسووتیریزین ی فسووتیری ین هستند )بال 

(  ی از طریق غیار فعاا  MAPKدر کینازهای فعا  میتوژن 

نقاش مهرا  در تحریاک ووامال پایش  MAPKsکردن 

. در حرایات از (34)کننادایواء م  TNFαی  IL-1β ب التها

ها گزار  شادر اسات کاه بار اثار انجاام ترارین این یافته

در  TNFαی  IL-1βهااای یرزشاا  بااا شاادت بااالا بیااان ژن

از سوی دیگاری  وناوان . (35)شودبیراران دیابت  مهار م 

شدر است که با کاهش تاودر چربا  بادن در اثار ابارای 

یاباد  کاه ایمت به انسولین کااهش م فعالیت یرزش   مق

 .(3)شودم  IL-1βموبب کاهش سطوح 

هاای مطارح شادر در مطالاب های ژنمشابه با یافتاه

 IKKβفوق  نتایج پژیهش حاضر نشان داد کاه بیاان ژن 

یابد  ی پاز از بافت للب در اثر القای دیابت افزایش م 

هوته تررین شنا سطوح این ژن در بافت للاب  12ابرای 

کند. در برخ  از شارای  های دیابت  کاهش پیدا م رت

هاای میتوکنادریای  التهاب  مانند دیابت  تنظای  بیاان ژن

گیاارد  ی باوااب کاااهش ورلکاارد تحاات تااأثیر لاارار م 

شاود  های آزاد م میتوکندری ی افزایش تولید رادیکا 

که مرکن است به نقض س مت سلول  منجر شود. ایان 

کلسی  در میتوکندری نقاش مهرا   ژن در تنظی  بریان

اناد تغییارات بریاان کلسای  دارد  ی مطالعات نشان دادر

هاای متابولیاک از موبب افزایش احترا  ابت  به بیراری

طور . باه(10)شاودبرله مقایمت به انسولین ی دیابات م 

اسات   NFKβکنندر کلیدی  یک تنظی  IKKβخ ره  

 NFKβکه در ابتادا  ای در التهاب دارد که نقش دیگانه

کنااد  سااکز از طریااق شااکل هیکوفسااوریله را مهااار م 

  بیااان NFKβای خااود  بااا اتاااا  بااه دایررهااای هسااته

 TNFαگرهای التهاب  خاص مانند مدت میانج  طولان 

از طریااق   IKKβکنااد. بااه ایاان ترتیااب را تحریااک م 

نقااش اساساا  در راهیاارد تنظاای  ی  NFKβسااازی فعا 

کناد  ی ایان های التهاب  در بدن ایواء م استقرار فرآیند

های التهااب  تواند در ایجاد ی پیشرفت بیراریفرآیند م 

. و یر بر تاثیرات (6)مانند دیابت نقش مهر  داشته باشد

دیابت بار مقاادیر ایان ژن  اثار ترریناات شانا نیاز ماورد 

بررس  لرار گرفته است  ی مشخص شدر اسات کاه شانا 

سازی مسیرهای تنظیر   مانند عا مرکن است از طریق ف

التهاب   به کاهش بیان  های ضدافزایش ترشح آدیکوکین

ونوان یااک فعالیاات . شاانا بااه(36)کرااک کنااد IKKβژن 

تواند از طریق کاهش استرس اکسیداتیو هوازی منظ  م 

ی بهیود ورلکرد میتوکندریای   فعالیت مسیرهای التهاب  

مطالعاات پیشاین کاه تاأثیر ها باا را تعدیل کند  این یافته
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م یت یرز  بار کااهش التهااب ی بهیاود حساسایت باه 

 .(37)اند  هرخوان  داردانسولین را گزار  کردر

در پااژیهش حاضاار  TFAMدر رابطااه بااا بیااان ژن 

م حظه شد که با القای دیابت در مقایسه با گاریر کنتار  

داری معنا یبود آمد که به لحاظ آماری سال  کاهش  به

هوته تررین شنای اساتقامت  افازایش  12  اما با ابرای نیود

دی گریر کنتار   داری در سطوح آن در مقایسه با هرمعن 

دست آمد. ونوان شدر است که  در افراد میات  ی دیابت  به

طاور خااص در باه TFAMبه دیابات اخات   در بیاان ژن 

بافت للی  موبب کاهش لابل توبه  در ظرفیت حرل ی 

ینااا  ی کاردیومیوپاااات  ی نارساااای  للیااا  نقااال الکتر

. و یر بر تاثیر دیابت بر مقادیر بیان ایان ژن  (38)گرددم 

را  TFAMگزار  شدر است که تررینات تنایب  بیاان ژن 

. در مطالعااه مشااابه (39)دهاادهااا افاازایش ماا در للااب رت

دیگری ونوان شدر است که ترریناات تناایب  ی مقاایمت  

هااای للیاا  میوساایت TFAMژن منجاار بااه افاازایش بیااان 

ابارای فعالیات یرزشا  از . (38)گرددهای سالرند م رت

های بیوژنز میتوکنادری موباب افازایش طریق سازگاری

گردد  که اکسیداسیون اسیدهای چرب در افراد دیابت  م 

ساازی آدناوزین مونوفساوات ها شاامل فعا این سازگاری

ه یابسااااته بااااا II  پااااریتیین کینااااازPGC1αکیناااااز  

کلسی /کالرادیلین است  که از ووامل تقویت میوسایت ی 

طور کل  گازار  . به(11)سنتز پریتیین میتوکندری هستند

دهنادر تقویات  نشاان  TFAMافزایش بیاانشدر است که 

هاااااای ترانسکریکسااااایون  ی بهیاااااود ظرفیااااات فعالیت

میتوکناادریای  اساات  کااه باارای تااأمین نیازهااای اناارژی 

استرس متابولیک  مانند دیابات   های للی  در شرای سلو 

در هساته سالو    TFAMبیاان ژن  .(13)حیاات  اساتبسیار 

هااای زنجیاارر انتقااا  الکتریناا  موبااب ساانتز پااریتیین

شود  ی نقاش محاوری ی ماوثری در بیاوژنز میتوکندری م 

هااای . از برلااه محاادیدیت(12)کناادمیتوکناادری اباارا ماا 

ها حاین رت توان به ودم کنتر  استرسپژیهش حاضر  م 

 ابرای تررین شنا ی بیهوش  بهت تشریح اشارر کرد.

رسد که بیراری دیابت موبب نظر م در مجروع به

هااای سیساات  التهاااب  در بافاات للااب افاازایش بیااان ژن

گردد  ی از سوی دیگری بیاان ژن ماوثر در بیاوژنز ی م 

دهاد  ی بار اسااس ورلکرد میتوکندری را نیز کاهش م 

ش حاضر مشاهدر شاد کاه ترارین شانای های پژیهیافته

ر دریندر لادر است فاکتورهای التهااب  را استقامت  پیش

بافاات للااب کاااهش دهااد  ی موبااب بهیااود ساااختار ی 

هاای دیاابت  شاود. کارکرد میتوکندری بافت للاب رت

بنابراین  تررین شانا باه وناوان یاک رهیافات درماان  ی 

بیراااری پیشااگیری کنناادر از وااوارت التهاااب  ناشاا  از 

تاه تواند برای این بیرااران در نظار گرفدیابت نوع دی م 

ر شااود  ی در بهیااود کاردیومیوپااات  ناشاا  از دیاباات د

  برنامه درمان  آنان لرار گیرد.
 

 یسپاسگزار
 ایان از هره کسان  که درنویسندگان مطالعه حاضر 

  .ندرا دار ی لدردان  پژیهش یاری رساندند  کرا  تشکر
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32. Flesch M, Höper A, Dell’Italia L, Evans 

K, Bond R, Peshock R, etal. Activation 

and functional significance of the renin-

angiotensin system in mice with cardiac 

restricted overexpression of tumor necrosis 

factor. Circulation 2003; 108(5): 598-604 

PMID: 12874189. 

33. Teixeira de Lemos E, Pinto R, Oliveira J, 

Garrido P, Sereno J, Mascarenhas-Melo F, 

et al. Differential effects of acute 

(extenuating) and chronic (training) 

exercise on inflammation and oxidative 

stress status in an animal model of type 2 

diabetes mellitus. Mediators Inflamm 

2011; 2011(1): 253061 PMID: 22174491. 

34. Fatolahian Z, Monazzami AA, Tadibi V, 

Mostafaei A. Modulation Of Interleukin-

1Β (Il-1Β), Tumor Necrosis Factor–Α 

(TnfΑ) And Interleukin-10 (Il-10) Genes 

Expression Following Concurrent Training 

In Women With Type2 Diabetes. Iranian 

Journal of Diabetes and Metabolism 2020; 

19(3): 160-169. 

35. Hopps E, Canino B, Caimi G. Effects of 

exercise on inflammation markers in type 

2 diabetic subjects. Acta Diabetol 2011; 

48(3): 183-189 PMID: 21431832. 

36. Shekarchian M, Peeri M, Azarbayjani MA. 

Physical activity in a swimming pool 

attenuates memory impairment by 

reducing glutamate and inflammatory 

cytokines and increasing BDNF in the 

brain of mice with type 2 diabetes. Brain 

Research Bulletin 2023;201:110725. 

37. Jasper US. Diabetes and Exercise in Sub-

Saharan Africa: Challenges and way 

forward. Journal of Diabetes & 

Metabolism 2014;05(04):1-3. 

38. Taheri R, Mirzaei B, Demirchi A. The effect 

of 8 weeks of interval and resistance training 

on expression PGC 1α, AMPK, TFAM 

Elderly rat heart cells. Med J Mashhad Univ 

Med Sci 2021; 64(1):2511-2528. 

39. Popov DV, Lysenko EA, Bokov RO, 

Volodina MA, Kurochkina NS, 

Makhnovskii PA, etal. Effect of aerobic 

training on baseline expression of 

signaling and respiratory proteins in 

human skeletal muscle. Physiol Rep 2018; 

6(17): e13868 PMID: 30198217. 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
2-

06
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            12 / 12

https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-22289-en.html
http://www.tcpdf.org

