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 چکیده 

 روقع گرفتگي خطر برآورد مهم شاخص عنوان به قلب، بافت در چسبانهای مولكول بیان مقدمه:

هدف  است، موثر قلبيهای یبیمار علائم کاهش در ورزشي فعالیت که جا آن از. رودمي شمار به کرونر

 رد ICAM-1, VCAM-1, RAGE ژن بیان بر شدید هوازی تاثیر تمرینبررسي  از پژوهش حاضر

 بود. دو  نوع دیابتي چاقهای رت قلب بافت

 220±20ن وزن )میانگیویستار  نژاد دیابتي شدهسر موش صحرایي  14در این مطالعه تجربي،  :روش کار

یم ید( تقسوازی شدبه طور تصادفي به دو گروه )کنترل و تمرین ه الری دیابتيبا رژیم غذایي پرک ( گرم

 با ردمیلت روی دویدن قالب در هفته در جلسه 5 تعداد به هفته 6 مدت به پروتكل تمریني شدند.

 جلسه خرینآ از پس ساعت 48بود.  تكرار هر بینای دقیقه 2 فعال استراحت وای ثانیه 30 تكرارهای

  .شد بررسي مستقل T آزمون از استفاده با نتایج گیری انجام شد. خون تمریني

 اریمعناد ثیرأت VCAM-1 وICAM-1 ژن  بیان بر شدید هوازی نتایج نشان داد تمرین: نتایج

 .(p=34/0)نداشت معناداری تاثیر  RAGEژن بیان با این حال بر(. p=001/0)دارد

های در بافت قلب رت VCAM-1و  ICAM-1ن ژن با توجه به کاهش معنادار در بیا نتیجه گیری:

بت یک روش تاثیر رسد تمرین هوازی در شرایط دیاميدیابتي نوع دو در اثر تمرین هوازی شدید، به نظر 

 باشد. ميو ددیابتي نوع های گذار بر کاهش فعالیت آبشار سیگنالینگي مسیرهای پاتوژنز در قلب رت

 ،VCAM-1ژن ، بیانICAM-1، بیان ژن RAGEیان ژن تمرین هوازی شدید، ب: کلمات کلیدی

 دیابت نوع دو

 باشد.مياین مطالعه فاقد تضاد منافع پي نوشت: 

 



 
 محمدرضا باقری افسریه و همکارانVCAM_1,ICAM_1,RAGE                                                        تاثیر تمرین هوازی شدی بر بیان ژن -2530 

 مرتضی طالبی دلوئی و همکاران 

 مقدمه

اختلال متابولیكي مزمن است که با افزایش گلوکز  2دیابت نوع 

تواند مي. بیماری دیابت (1)خون و مقاومت به انسولین همراه است

گیرنده انسولیني، های در نتیجه ی بروز اختلال ژنتیكي در پروتئین

لیپوتوکسیسیتي، التهاب، هایپرگلیسمي، اختلال میتوکندریایي، 

آزاد، استرس شبكه سارکوپلاسمیک و یا های افزایش رادیكال

. اینكه در میان عوامل موثر در بروز دیابت (2)آیدميچاقي به وجود 

نوع دو، چاقي از بیشترین اهمیت برخوردار است اخیرا یا توسط 

. یكي از عوارض (3)بسیاری از مطالعات پیشین حمایت شده است

( است که از جمله DCMبیماری دیابت، کاردیومیوپاتي دیابتي )

دلایل اصلي مرگ و میر در بیماران مبتلا به دیابت محسوب 

باعث ایجاد تغییرات غیر طبیعي در ساختار و  DCM .(4)شودمي

شود که این تغییرات مستقل از فشار خون، بیماری ميعملكرد قلب 

 .(5)یان کرونری و یا هر دو بیماری شناخته شده قلبي دیگر است شر

با توجه به تحقیقات انجام شده مشخص شد که گسترش 

عروقي از جمله آترواسكلروز، زمینه التهابي  –قلبي های بیماری

چسبان های . شواهدی زیادی نشان داده است که مولكول(6)دارد

عروقي ایفا نموده و  –در پاتوژنز قلبي ميسلولي نقش مه

در  VCAM-1و  ICAM-1های جدید از جمله ژنهای شاخص

عروقي از حساسیت و  –پیش گویي و شناسایي خطر حوادث قلبي 

در فرایند آترواسكلروز ميدقت بیشتری برخوردار است و نقش مه

 .(6)دارند

( پروتئین هایي هستند که CAMsچسبان سلولي )های مولكول

در سطح سلول قرار گرفته اند و در اتصال سلول با دیگر سلول ها یا 

ي نقش دارند، فرایندی که چسبندگي سلول با ماتریكس خارج سلول

. این مولكول ها نقش انكار ناپذیری در (7)شودميخوانده 

ایمني دارند. افزایش مقادیر آن ها در گردش خون نشانه های پاسخ

به عنوان عضو  ICAM-1. (7)التهابي استهای افزایش پاسخ

موجود در سطح های اصلي از خانواده بزرگ ایمونوگلوبین

تواند نشانه ایجاد توسعه تصلب شرائین و یا حتي مياندوتلیال 

ژن قلبي در نظر گرفته شود. های مشكلات بعدی در ابتلا به بیماری

VCAM است، پس از نیمونوگلوبولیا یانتها 7 ای 6 یدارا 

عروق  یها، بر رو نیکتویتوسط سا الیاندوتلهای سلول کیتحر

ها،  تیلنفوس دنیگردد و موجب چسبميکوچک و بزرگ ظاهر 

 يعروق خون ومیها در اندوتل لیها و بازوف لینوفیها، ائوز تیمونوس

های اتصال مونوسیت ها به اندوتلیوم از طریق مولكول .(8)گرددمي

چسبان سلولي و حرکت آن به عمق های چسبان عروقي و مولكول

کفي شكل، اولین های اندوتلیال و تسریع روند تشكیل سلول

نشانگرها در آتروژنز بوده و به همین علت مورد توجه خاص قرار 

محلول های ری از پژوهشگران  افزایش سطح فرمگرفته اند و بسیا

اتصالي را با افزایش خطر انفارکتوس هم در افراد سالم های مولكول

 .(9)دانندميو هم در بیماران قلبي مرتبط 

با گروه آمین ميبا افزایش قند خون، گلوکز به صورت غیر آنزی 

به نام ای در پروتئین ها واکنش نشان داده و در نهایت ساختار پیچیده

( به وجود AGEsمحصول نهایي گلیكاسیون پیشرفته )

هایي که در گردش خون هستند با گیرنده  AGE. (10)آیندمي

خود در سطح سلول ها با نام گیرنده ی محصول نهایي گلیكاسیون 

تاری ساخهای پیشرفته ارتباط برقرار کرده و سبب اختلال در ویژگي

. افزایش فعال (11)شوندميو عملكردی داخل و خارج سلولي 

موجب تنظیم مثبت فاکتور  AGEبه وسیله  RAGEسازی گیرنده 

شود. فرایند سلولي و مولكولي ميدر ژن هدف  NF-KBرونویسي 

 Bکاپا ای رونویسي مانند فاکتور هستههای قلب به واسطه فاکتور

قلبي افزایش فعالیت های . در بسیاری از بیماری(12)شودميکنترل 

(NF-KB مشاهده شده است. مسیرهای پاتوژنز قلبي هر یک به )

شوند که در  NF-KBتوانند منجر به فعال شدن ميطور جداگانه 

،  VCAM ،ICAMنهایت با افزایش بیان ژن هایي از قبیل 

RAGE ژن (13)همراه است .RAGE  عضوی از خانواده

سطح سلول است. این ژن با نام های ایمونوگلوبین ها و از گیرنده

(RAGE: Receptor for Advanced Glycation End 

Products شود. ژن مي( نیز شناختهRAGE  بر روی کرموزم

6p21.3 از کمپلكس سازگاری بافتي اصلي  قرار گرفته و جزئي

در تنظیم چندین  RAGE. (14)( استMHCIII) IIIکلاس

فرایند سلولي مانند آپوپتوزیس، التهاب، تكثیر سلولي و اتوفاژی که 

 . (15)باشند، نقش داردميدارای اهمیت زیادی 
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بر تجدید ای بدني و ورزشي تاثیر قابل ملاحظههای فعالیت 

های اخیر، جنبههای ساختار قلب و برنامه ژني آن دارند. در سال

مختلف پاسخ بدن به ورزش در سطح ژن مورد توجه بسیاری از 

. مطالعه و بررسي این فاکتورها و تغییرات (16)محققان بوده است

های آنها در پاسخ به تمرینات ورزشي در پیشگیری یا درمان بیماری

برای دست یابي به دست آوردهای ای قلبي و عروقي، عامل بالقوه

ه  اثر تمرینات ورزشي بر جدید در این زمینه است. دربار

عروقي و عامل فعالیت و  –التهابي خطر بیماری قلبي های شاخص

های بسیاری تاثیر فعالیتهای چسبندگي اندوتلیال عروقي پژوهش

مختلف بررسي های ورزشي را بر این شاخص ها در افراد و گونه

کرده اند. بیشتر نتایج حاکي از آن است که پس از تمرین هوازی 

پیشگویي های التهابي )در نتیجه کاهش شاخصهای م، پاسخمنظ

آثار  يبررس. (17)شوندميعروقي( مهار  –قلبي های کننده بیماری

ای جهیمختلف عدم اتخاذ نتهای در پژوهش يورزشهای تیفعال

( در پژوهشي 1398اسد و همكاران)شود. ميو بارز را موجب  يکل

گزارش کردند هشت هفته تمرین تناوبي شدید موجب کاهش 

در بافت   VCAM-1و افزایش معنادار ژن  ICAM-1معنادار ژن 

. محمدی و (16)تار شدصحرایي نر نژاد ویسهای قلب موش

موجب هفته تمرین مقاومتي  12( گزارش کردند 1395همكاران)

و عدم تاثیر معني دار بر ژن  RAGEبیان ژن  کاهش معني دار

VCAM-1, ICAM-1 در قلب رت های دیابتي شده باSTZ 

( در پژوهشي 1398. تقي بیگي حسین آبادی و همكاران )(18)شد

هشت هفته تمرین هوازی باعث کاهش معني دار گزارش کردند 

های صحرایي نر دارای در بافت قلبي موش  RAGEژن

(در پژوهشي 1395و همكاران )ميخاد. (19)شدميهایپرگلیس

و روغن بذر  دیشد یهواز نتروالیا نیتمر گزارش کردند ده هفته

 یهابافت قلب در رت ICAM-1ژن  موجب کاهش معنادارکتان 

( در پژوهش 1399محمد شیرازی و همكاران). (20)شد ستارینر و

هفته تمرین هوازی با شدت بالا و متوسط  10خود نشان دادند 

موجب کاهش شاخص توده بدني و وزن شد، اما بر مقادیر 

ICAM-1   و  VCAM-1باقری  .(21)ی نداشتتاثیر معنادار

  ژن بیان بر مقاومتي تمرینهفته  6( گزارش کرد 1399)ای افسریه

ICAM-1، VCAM-1 و RAGE چاقهای رت قلب بافت در 

. برزگری و (22)ندارد معناداری تاثیر دو نوع دیابتي

 فعالیت( نیز به این نتیجه رسیدند که یک جلسه 1399همكاران)

 80تا 50بین متغیر شدت با دویدن یا رفتن راه قیقهد 30شامل تناوبي

و  VCAM-1موجب افزایش معنادار  بیشینه قلب ضربان درصد

در بیماران مبتلا به بیماری عروق کرونر  ICAM-1کاهش معنادار 

 (23)قلب شد

ینه از آن جا که یكي از حساس ترین نشانگرهای سلولي در زم

شناسایي روند تشكیل پلاک آترواسكلروزی در دیواره ی 

چسبان سلولي و عروقي بوده و های آندوتلیال عروق، مولكول

 ICAM-1, VCAM-1, RAGEهای کاهش میزان بیان ژن

ز ژنوتواند موجب کاهش فعالیت آبشار سیگنالینگي مسیرهای پاتمي

 شود که انجامميدیابتي شود، این سوال مطرح های در قلب رت

ی  بدني منظم به دلیل خاصیت ضد التهابي و کاهندههای فعالیت

ر بچه اثری  STZهایپرگلایسیمیا در شرایط دیابت القا شده با 

 نشانگران آسیب قلبي عروقي دارد. 

یر با توجه به نتایج ضد و نقیض پژوهش هایي که در دهه اخ

عروقي جدید به تمرینات ورزشي به دست  –قلبي های درباره پاسخ

موجود در برخي از مطالعات، های آمده و نیز به دلیل محدودیت

باید به دنبال تعیین فعالیت ورزشي هوازی منظم با شدت مناسب و 

مدت مشخص بین افراد جامعه برای ارائه الگوی مناسب جهت بهبود 

باشیم. با در نظر گرفتن کم تحرکي به دنبال و حفظ سلامت در افراد 

قلبي و نیز میزان شیوع بالای این بیماری ها در های ابتلا به بیماری

کشور، پژوهشگران مطالعه حاضر با عنایت به نتایج مثبت اجرای 

 –فعالیت ورزشي هوازی در کاهش عوارض در بیماران قلبي 

گي فعال بر آن عروقي و با نگاهي پیشگیرانه نسبت به سبک زند

 ,ICAM-1شدند تا تاثیر تمرین هوازی شدید بر بیان ژن 

VCAM-1, RAGE چاق دیابتي نوع دو های در بافت قلب رت

 را  بررسي نماید. 

 روش کار

تهران جنوب واحد مياین مطالعه تجربي در دانشگاه آزاد اسلا

با میانگین ای نر نژاد ویستار ده هفته سر موش صحرایي 14روی

گرم که از موسسه انستیتو رازی خریداری گردید،  220±20ي وزن

انجام شد. موش ها پس از دو هفته آشنایي با محیط و پروتكل 
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تایي کنترل و تمرین تقسیم  7پژوهش، به طور تصادفي به دو گروه 

درجه سانتي  22±3شدند. حیوانات در محیطي با میانگین دمای 

چرخه روشنایي تاریكي درصد و  60 تا 30 حدودگراد، روطوبت 

مخصوص و از جنس پلي کربنات های ساعت در قفس 12:12

 نگهداری شدند. 

 مدت برای چرب پر غذایي رژیم از ،2 نوع دیابت القای برای

 سیترات بافر در STZ شده تهیه تازه محلول تزریق سپس و هفته 6

 بر گرم میلي 25 دوز با صفاقي داخل صورت به نیز PH=5/4 با

 غذای به پرچرب غذای تهیه جهت. گرفت انجام مکیلوگر

 دامپارس خوراک شرکت از که صحرایي های موش استاندارد

 خالص %100 ذرت روغن %1 و  کلسترول پودر %1 شد خریداری

 ناشتا خون گلوکز دیابت، القای از پس هفته یک. شود اضافه

 به لیتر دسي بر گرم میلي 400 تا 150 بین خون قند و گیری اندازه

 در 2 نوع دیابت به ها موش ابتلای از اطمینان برای معیاری عنوان

 .(24)شد گرفته نظر

ای هفته تمرین هوازی شدید، هفته 6پروتكل ورزشي شامل 

 تكرارهای بادقیقه دویدن روی تردمیل  30پنج جلسه و هر جلسه 

)جدول بود تكرار هر بینای دقیقه 2 فعال استراحت وای ثانیه 40

گروه تمرین هوازی شدید از هفته هفدهم های . رت(25)(1شماره 

مصرف رژیم در پروتكل تمریني شرکت کردند. گروه کنترل 

 غذایي پر چرب را تا انتهای مطالعه ادامه دادند. 

 وزیع شدت و حجم تمرین هوازی شدید در طول مطالعهالگوی ت -1جدول

 مرحله فعالیت جلسات تمرین)هفته(

سرعت)متر بر دقیقه(       زمان 

 )ثانیه(

 مرحله استراحت

 سرعت)متر بر دقیقه(           زمان )ثانیه(

 120 10  30 20 اول

 120 2 30 24 دوم

 120 2 30 28 سوم

 120 2 30 32 چهارم

 120 2 30 36 پنجم

 120 2 30 36 ششم

ساعت پس از  48جهت حذف اثر حاد تمرین، نمونه برداری 

آخرین جلسه تمریني انجام شد. بدین منظور ابتدا حیوانات با 

میلي گرم  50درصد و با دوز  10صفاقي کتامین استفاده از تزریق 

میلي گرم بر  10درصد و با دوز  2بر کیلوگرم و زایلوزین 

شدند. پس از شكافتن قفسه سینه، عضله قلب را  کیلوگرم کشته

جدا نموده، در سرم فیزیولوژیک شست و شو داده و بلافاصله با 

بعدی به های استفاده از ازت مایع منجمد گشت و برای سنجش

درجه سانتي گراد انتقال یافت. استخراج  -80فریزر با دمای 

RNA  یتک توسط میلي گرم بطن چپ قلب 20با استفاده از 

(Rneasy protect mini kit (QIAGEN  مطابق با

دستورالعمل شرکت سازنده کیت انجام گرفت. بافت با استفاده از 

یک میلي مول محلول تریزول لیز شده و با دستگاه همگن کننده 

بافت هموژن شد. در مرحله بعد، جداسازی از فاز آبي به کمک 

میلي لیتر  1ا استخراج شده ب RNAمیلي لیتر کلروفرم شد. 25%

درصد شست و شو و خشک شد و سپس به آن آب  70اتانول سرد 

 واحد لیتر در میلي گرم بافت( اضافه گردید. 5/1استریل )

، برای اطمینان از کافي بودن غلظت  RNAپس از استخراج 

RNA  در تهیهcDNA  ،OD  آن توسط دستگاه نانودراپ

 VCAMو  ICAM mRNAچک کرده شد. تعیین 

mRNA  وRAGE mRNA  توسطRT-Real time 

PCR  با استفاده از کیت تک   6000بوسیله سیستم روتورژن

از شرکت  One Step SYBR TAKARAای مرحله

تاکارا مطابق با دستور العمل شرکت استفاده گردید. آنالیز 

به منظور تعیین اعتبار  PCRمنحني ذوب در پایان چرخه 
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ت. پروتكل چرخه مورد انتظار انجام گرف PCRمحصول  

 Real time-PCRحرارتي مورد استفاده دستگاه روتوژن در 

سیكل  40دقیقه و  2به مدت  95°دقیقه،  20به مدت  42°شامل: 

ثانیه بود. پس از  40به مدت  60°ثانیه و  10به مدت  94°با 

تا  50، جهت مطالعه ویژگي پرایمرها، از دماهای PCRمرحله 

تهیه منحني ذوب استفاده گردید. از  درجه سانتي گراد برای °99

RNA Polymrasell   به عنوان ژن کنترل جهت تعیین بیان

های مربوط به واکنش CT مورد مطالعه استفاده گردید.های ژن

استخراج و ثبت  Real time-PCRها توسط نرم افزار دستگاه 

 ΔΔCT، از روش mRNAسازی بیان ميگردید. جهت ک

 ید.استفاده گردای مقایسه

 ی پرایمرهای مورد استفاده در پژوهشالگو -2جدول

Genes Primer sequence Product size T m Gene Bank 

 

RAGE 

 

For: AAAGCCCTCCTGTCAACATC 

Rev: GTTGTCGTTTTCGCCACAG 

 

 

159 bp 

 

60 

 

 

NM_001191052.1 

 

VCAM 

 

For: ATGTGCTGCTGTTGGCTGTG 

Rev: CAGGGCTCAGCGTCAGTGTG 

 

 

159 bp 

 

60 

 

 

NM_001191052.1 

ICAM For: TGGGCAAGAACCTCATCCTG 

Rev: GCGGCTCAGTGTCTCATTCC 

 

 

159 bp 

 

60 

 

 

NM_001191052.1 

 

RNA 

PolymraseΙΙ 

 

For: ACTTTGATGACGTGGAGGAGGAC 

Rev: GTTGGCCTGCGGTCGTTC 

 

 

 

164 bp 

 

 

60 

 

 

XM_008759265.1 

 

از آزمون  و spssاطلاعات با استفاده از نرم افزار 

مستقل تجزیه و  t(  و آزمون KSاسمیرنوف ) –کولموگروف 

 ( در نظر گرفته شد.p<0/05تحلیل شدند. سطح معني داری )

 نتایج

صحرایي در های در ابتدای پژوهش مقادیر وزن بدن موش

 7/224±15/4( و گروه تمرین )گرم 1/224±18/4گروه کنترل )

پس از شش هفته رژیم  ( تفاوت معني داری با هم نداشتند.گرم

صحرایي به ترتیب های غذایي پر چرب وزن موش

گرم رسید که این تغییرات 4/284±02/11گرم و 7/282±30/9به

هفته  6نیز از لحاظ آماری معنادار نبود. وزن موش ها پس از 

( و گروه تمرین گرم  373±79/9مداخله ورزشي در گروه کنترل )

غییرات از لحاظ آماری معنادار ( بود که این تگرم 22/16±4/302)

مستقل نشان داد که شش هفته تمرین هوازی  tنتایج آزمون بود. 

بافت قلب در گروه  ICAM-1شدید سبب کاهش بیان ژن 

تمرین شد که در مقایسه بین گروهي اختلاف معنادار میان گروه 

( مشاهده ./628±./411( و تمرین)1±0کنترل)

همچنین نتایج نشان داد که  (.1()نمودار شماره P=./001شد)

 VCAM-1شش هفته تمرین هوازی شدید سبب کاهش بیان ژن 

بافت قلب در گروه تمرین شد که در مقایسه بین گروهي اختلاف 

( مشاهده ./442±./330( و تمرین )1±0معنادار میان گروه کنترل)

(. علاوه بر آن، نتایج نشان داد 2( )نمودار شماره P=./001شد)

 RAGEمرین هوازی شدید تاثیر معناداری بر بیان ژن شش هفته ت

 (p=34/0)چاق دیابتي نوع دو نداردهای بافت قلب رت 

(. 3)نمودار
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 مرتضی طالبی دلوئی و همکاران 

 
ر  افت قلب  ICAM-1مقایسه ژن  -1نمودا رل ب کنت  تمرین هوازی شدید ودو گروه 

 

 
ر  تمرین هوازی شدید VCAM-1ن مقایسه ژ -2نمودا افت قلب دوگروه کنترل و   ب

 

ر  تمرین هوازی شد RAGEمقایسه ژن  -3نمودا افت قلب دوگروه کنترل و   یدب

 در نظر گرفته شد. * نشانه تفاوت معناداری نسبت به گروه کنترل ≥p ./05سطح معناداری

 

 بحث 

شدید  هوازی ، شش هفته تمریننتایج پژوهش حاضر نشان داد

های رت قلب بافت در ICAM-1ژن بیان سبب کاهش معنادار

شد. هم راستا با نتایج تحقیق حاضر هادی پور  دو نوع دیابتي چاق

( دریافت که پس از اجرای پروتكل تمرین هوازی فزاینده 1399)

های در موش ICAM-1همراه با مصرف پروبیوتیک بیان ژن 

اسد و همكاران . (26)طور معناداری کاهش یافتصحرایي نر به 

( نیز گزارش کردند هشت هفته تمرین استقامتي 1398)

در بافت قلب  ICAM-1موجب کاهش معنادار بیان ژنميتداو

یكي از سازوکارهای . (16)صحرایي شدهای موش

های ممكن است اثرات ضد اکسایشي فعالیت ICAM-1کاهش

آزاد اکسیژن موجب های ورزشي هوازی باشد، زیرا رادیكال
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های شود در حقیقت فعالیتميالتهابي های افزایش بروز میانجي 

ورزشي هوازی با تقویت دفاع ضد اکسایشي و همچنین کاهش 

التهابي های تواند منجر به کاهش شاخصميآزاد  هایرادیكال

در این مطالعه شاید به این دلیل که تمرین هوازی  .(27)گردد

حداکثر اکسیژن مصرفي و متابولیسم  شدید تاثیرات مفیدی بر

و از طرفي در این تمرین ها چربي ها  هوازی و بي هوازی دارد

 شودمينسبت به کربوهیدرات ها بیشتر جهت سوخت به کار گرفته 

هایي است که ترشح نشانگران  و چون بافت چربي یكي از بافت

دهد، لذا افزایش چربي ها به عنوان ميالتهابي در آن فراوان رخ 

سوخت و در پي آن کاهش بافت چربي بدن به کاهش ترشح 

 .(28)شودميمنجر ICAM-1 فاکتورهای التهابي و نهایتا کاهش

شده  TNF-αزیاد سبب کاهش تولید های فعالیت هوازی با شدت

چسبان به واسطه افزایش های و با توجه اینكه آزاد سازی مولكول

شود، کاهش فاکتورهای ميالتهابي تحریک های ترشح سایتوکاین

شیمیایي از جمله های پیش التهابي موجب کاهش رها سازی واسطه

NF-KB  تواند در تعدیل التهاب موثر باشد. ميشده کهNF-

KB  به شكل غیر فعال در سیتوپلاسم وجود داشته و واسطه ترجمه

1-ICAM مروری ای ( در مطالعه2018) 1کوه و پارک. (29)ستا

چسبان بیان کردند که های در زمینه تاثیر فعالیت ورزشي بر مولكول

ورزشي هوازی با شدت کم تا متوسط کاهش این های فعالیت

. شودميدهد و منجر به بهبود عملكرد عروقي ميموارد را افزایش 

بان با حداکثر چسهای در همین زمینه ارتباط بهبود سطوح مولكول

اکسیژن مصرفي، آمادگي جسماني و در نهایت بهبود عملكرد 

مختلفي های رسد مكانیسممياندوتلیال گزارش شده است. به نظر 

بتوان برشمرد که مستقل از مقدار  ICAM-1 را در کاهش سطوح

با  ICAM-1رسد که کاهش ميسطوح اولیه آن باشد. زیرا به نظر 

نداشته باشد. از سوی دیگر، پاسخ سطح اولیه آن همخواني 

ورزشي به شدت، مدت و نوع های هوموستازی انسان به فعالیت

جلسه فعالیت  2برنامه تمریني بستگي دارد. به طوری که پژوهشي با 

به عنوان شاخص  CRPماه با اینكه سطوح  6در هفته به مدت 

به  ICAM-1تغییر معناداری نداشت، ولي مقدار ميالتهاب عمو

. افزایش فشار برشي پس از (30)رت معناداری تغییر کردصو

                                                           
1 Koh & Park 

چسبان همراه با های ورزش و تاثیر بر نسخه برداری مولكول

این مولكول ها نیز یكي ميتغییرات مفید در جهت کاهش سطح سر

حقیر و های . یافته(31)از عوامل موثر در این زمینه است

نشان داد یک دوره تمرین منتخب هوازی بر   (2017همكاران)

ان میانسال مبتلا به نارسایي قلبي تاثیر داشته مرد ICAM-1سطوح 

( نیز 2011و همكاران) 2بریوتي. (32)ولي معنادار نبوده است

را پس از انجام فعالیت بیشینه گزارش نمودند  ICAM-1افزایش 

. تفاوت در نتایج این (33)که با نتایج مطالعه اخیر همخواني ندارد

تواند ناشي از تفاوت در نوع آزمودني، پروتكل تمریني، ميمطالعه 

طول دوره تحقیق و یا میزان کنترل عوامل مخدوش کننده باشد. به 

تحقیق بریوتي و همكاران به بیماری لرزش های طوری که نمونه

شد. ميمتناوب مبتلا بودند و پروتكل تمرین آنها نیز حاد محسوب 

در پي اجرای  ICAM-1کاهش های به طور کلي مكانیسم

تواند وابسته به مقدار فعالیت ورزشي، شدت، ميتمرینات ورزشي 

 مدت و تكرار جلسات تمریني باشد. 

سبب  شدید هوازی داد، تمرین نتایج پژوهش حاضر نشان

 چاقهای رت قلب بافت درVCAM-1 ژن کاهش معنادار بیان

 VCAM-1مطالعات نشان داده اند که کاهش دو شد.  نوع دیابتي

بروز  HDL-Cبه دنبال فعالیت ورزشي ممكن است در پي افزایش 

سبب آزاد سازی پروستاسیكلین از دیواره عروق  HDL-Cنماید. 

گردد و  باعث مهار تجمع  پلاکي ميلاني صاف عضهای یا سلول

مكانیسم احتمالي  .(34)گرددميچسبان های و کاهش مولكول

به دنبال فعالیت ورزشي، کاهش سطوح  VCAM-1دیگر کاهش 

LDL باشد. ميLDL  ،اکسید شدهTNF-α  تولید کننده

VCAM-1  دارد که ميدهد و این نتایج اظهار ميرا افزایش

شده  اکسید LDLاکسیده شدن اسید چرب و اجزای فسفولیپید 

به واسطه  VCAM-1توانایي سلول اندوتلیال عروق را برای بروز 

دهد. برخي مطالعات نیز نشان داده اند که ميسایتوکاین افزایش 

التهابي بافت چربي های کاهش توده چربي نیز با کاهش سایتوکاین

. برخي از (34)گردد VCAM-1تواند منجر به کاهش مي

بر اثر تمرین این است که  VCAM-1سازوکارهای کاهش 

های ش تحریک سمپاتیكي و افزایش سایتوکاینتمرین منظم با کاه

                                                           
2 Brevetti 
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 مرتضی طالبی دلوئی و همکاران 

بتا را از بافت چربي مهار  1و اینترلوکین  TNF-αضد التهابي مانند 

دهد. عدم ميرا کاهش  VCAM-1کنند و به دنبال آن غلظت مي

التهابي ممكن است منجر به عدم کاهش سطوح های کاهش میانجي

VCAM-1 التهابي و های در مطالعه حاضر سایتوکاین .(35)گردد

ضد التهابي اندازه گیری نشدند تا ارتباط بین تغییرات این 

ار گیرد و این مورد بررسي قر VCAM-1سایتوکاین ها با سطوح 

تحقیق حاضر باشد. های تواند یكي از محدودیتميمسئله 

( پس از بررسي تاثیر تمرینات 2010و همكاران ) 1رانكوویک

در افراد مبتلاء به بیماری عروق کرونر، VCAM-1هوازی روی 

به احتمال زیاد شدت متوجه کاهش این فاکتور در آن ها شده اند. 

چسبان های د التهاب و مهار مولكولو مدت تمرین به منظور بهبو

( حاکي 2019)ميعه حسیني ابریشنتایج مطال .(36)کافي بوده است

هوازی تناوبي و ای از آن بود که برنامه تمرینات هشت هفته

در مردان مبتلا به  VCAM-1با کاهش معنادار سطوح ميتداو

نارسایي قلبي همراه بوده که کاهش این شاخص در گروه تمرین 

اندکي بیشتر ميهوازی تناوبي نسبت به گروه تمرین هوازی تداو

از نظر آماری  ICAM-1ت؛ در حالي که کاهش سطوح بوده اس

( نشان 1396در مقایل، محمدی و همكاران ). (37)معنادار نبود

و  ICAM-1هفته تمرین مقاومتي بر بیان ژن  12دادند 

VCAM-1 دیابتي شده با های قلب رتSTZ  تاثیر معناداری

( نیز در پژوهشي گزارش 1397و حیدر عبادی )ميخاد .(18)ندارد

هفته تمرین تناوبي شدید تاثیر معناداری بر بیان ژن  10کردند 

VCAM-1 تفاوت  .(38)نر ویستار نداردهای بافت قلب در رت

تواند ناشي از تفاوت در ميمطالعات گزارش شده های در یافته

های شدت و مدت تمرینات، نوع آزمودني پروتكل تمریني،

 پژوهش، نحوه دیابتي نمودن آن ها باشد. 

 بیان بر شدید هوازی نتایج پژوهش حاضر نشان داد، تمرینات

تاثیر  دو نوع دیابتي چاقهای رت قلب بافت در RAGEژن

پیشین مشخص شده است که های در پژوهش معناداری ندارد.

در بافت  RAGEتمرینات ورزشي موجب کاهش بیان گیرنده 

مسن های و آئورت موش (18)دیابتي های قلب موش

ا نتایج پژوهش حاضر ناهمسو است. تصور که ب(39)گرددمي

                                                           
1 Rankovic 

نقشي اساسي در فرایندهای پاتوفیزیولوژی  AGEsشود که مي

عروقي در دیابتي  –دارد که منجر به پیشرفت و ایجاد عوارض قلبي 

شود. از آن جا که دیابت نوع دو از شایع ترین اختلالات ميها 

بر  RAGEباشد افزایش میزان بیان ژن ميمتابولیكي قرن حاضر 

نیز تاثیر گذار است و دارای  VCAM-1و  ICAM-1بیان ژن 

 این زا باشد.ميعروقي  –قلبي های نقش کلیدی در پاتوژنز بیماری

 نقش تواندمي ، RAGEژن  بیان میزان کاهشهای روش رو

عروقي در افراد دیابتي  –قلبي های در کاهش بیماری کاربردی

 هوازی شدید موجب افزایش داشته باشد. در پژوهش حاضر تمرین

RAGE شد ممكن  دو نوع دیابتي چاقهای رت قلب بافت در

است با تغییر در شدت، مدت، نوع برنامه تمریني و تغییر در روش 

با اتصال  RAGEدیابتي نمودن رت ها این فاکتور نیز کاهش یابد. 

به عنوان یک مهار  HMGB1و  AGEبه لیگاندهای خود نظیر 

عمل کرده و با  RAGEبرای لیگاندهای فعال کننده کننده رقابتي 

از به کار انداختن اکتودومین گیرنده مرتبط با غشاء باعث عدم 

 و2تاتوني . (40)گرددمياتصال لیگاندها به گیرنده ها 

 سازی فعال بر را AGE تاثیر پژوهشي در( 2016)همكاران

 بررسي را سلولي سطح  RAGE گیرنده طریق از آندوتلیال

 یک AGE/ RAGE داد، افزایش نشان تحقیق نتایج و کردند

 افزایش عامل که است سلولي آندوتلیال در اولیه التهابي سازوکار

 و 3ژاو. (41)باشدمي مزمن التهابي اختلالات و آتروژنز ی دهنده

 /AGE مولكولي سازوکارهای پژوهشي در( 2014)همكاران

RAGE که کردند عنوان و بررسي را دیابتي قلب فیبروز در 

AGE/ RAGE قبیل از پاتوژنز مسیرهای سازی فعال به منجر 

RAP1a و PKC قلبي فیبروز به منجر نهایت در که شده 

  .(42)شودمي

کوتاه بودن دوره توان به ميتحقیق حاضر های از محدودیت

بدني خارج از برنامه تحقیق های تمرین، عدم امكان کنترل فعالیت

دیابتي شده  های و عدم کنترل دقیق میزان تغذیه و خواب رت

با نوع ای گردد انجام مطالعات مشابهمياشاره نمود. پیشنهاد 

متفاوت نیز بر بیان ژن های تمرینات مقاومتي و تناوبي با شدت

                                                           
2 Nowotny 
3 Zhao 
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 ICAM-1, VCAM-1, RAGE چاقهای رت قلب بافت در 

 بررسي شود.  دو نوع دیابتي

 نتیجه گیری 

تمرین هوازی شدید  پژوهش حاضر نشان دادهای یافته

، نسبت به گروه کنترل شد چسبانهای مولكولکاهش موجب 

 راهي عنوان به شیوه این از بتوان که رود مي احتمال بنابراین

 در مجموع .برد بهره روقيع قلبي بیماری از پیشگیری جهت

 تواندمي تمرین هوازی شدید عنوان کرد کهاین طور  توانمي

تاثیر مثبتي بر جلوگیری از فعالیت آبشار سیگنالینگي مسیرهای 

 چاق دیابتي نوع دو داشته باشد. های پاتوژنز در قلب رت

 تشکر و قدردانی

های رساله دکتری، مصوب تحقیق حاضر حاصل یافته

باشد. مي 1399واحد تهران جنوب در سال ميآزاد اسلا دانشگاه

همچنین پژوهشگرها مراتب قدر داني و تشكر خود را از اساتید 

واحد تهران جنوب و مسئولان محترم ميدانشگاه آزاد اسلا

 دارند. ميکه در این طرح ما را یاری فرمودند، اعلام  آزمایشگاه
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 Abstract 

Introduction: The  expression of  adhesion  molecules  in  the  heart  tissue  is  

considered  as  an important  indicator  in  the  estimation  of  coronary  artery  

disease  risk.  Since  physical  activity  is  effective  in  reducing symptoms of 

cardiac disease, The purpose of this study was to The effect of intense aerobic 

training on gene expression ICAM-1, VCAM-1 and RAGE in heart tissue in type 

2 diabetes obese rats. 
Materials & Methods: During this experiment 14 diabetic rats with High-

Dieting Diet Vistar race with an average weight of 220 ±20 grams, were 

randomly divided into two  groups, including the control group, and the  group 

intense aerobic.The training program of the intense aerobic training group for 6 

weeks was 5 sessions per week in the form of running on a treadmill with 30 

second repetitions and 2 minute active rest between each repetition. Blood 

sampling was performed 48 hours after the last training session. test data were 

analyzed by Independent  Samples t test.  
Results:The results showed that intense aerobic exercise have significant effect 

on gene expression ICAM-1 and VCAM-1(P=0/001). However, it had  no 

significant effect on gene expression RAGE(P=0/34).  

Conclusion: According to the results, in seems that Intense aerobic  trainings 

effectively reduce gene expressions ICAM-1 and VCAM-1 in left ventricular 

heart of diabetic rats and therefore can be considered  an  effective way  in 

reducing  pathogenesis cardiac signaling pathways in the heart of rats with type 2 

diabetes. 

Key words: Intense aerobic training, RAGE gene expression, ICAM-1 gene 

expression, VCAM-1 gene expression, Type 2 diabetes 
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