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Abstract 
Background: The most common causes of mortality in diabetic patients are cardiovascular disorders, one of the 

reasons being inflammatory factors. Given that physical activity can reduce inflammation, the present study was to 

investigate the effects of two types of Progressive Resistance Training (RT) and High Intensity Interval (HIIT) on the 

expression of TRAF6 gene and serum levels of TNF-α in male diabetic rats.  

Methods: In this experimental study, 72 male rats were divided into 6 groups of 12 diabetic rats (n=12), control 

(n=12), diabetic High Intensity Interval Training (n=12), High Intensity Interval Training(n=12), diabetic 

Progressive Resistance Training(n=12) and Progressive Resistance Training(n=12). Progressive Resistance Training 

was performed in a 6-weekly 3-session, climbing the vertical ladder, with 50%, 75%, 90% and 100% the body 

weight of the animals. After successful completion, 30 gr were added to the weights, to the extent that the rats cannot 

carry the ladder. High Intensity Interval Training were also performed at 6-weekly 3-session, with an intensity of 50 

to 110% of the VO2max. 24 hours after the completion of the training, the functional test was taken and the animals 

were autopsy 48 hours after the test. Finally, the expression of TRAF6 gene was evaluated using Real Time PCR 

and serum TNF-α level by ELISA method. 

Results: TRAF6 levels increased significantly after the two Training in the diabetic group, which was higher in 

the HIIT group and serum TNF-α levels decreased significantly after both types of training, which was more 

prominent in the HIIT group.  

Conclusion: HIIT and RT can play an important role in reducing the inflammatory factor of TNF-α in diabetic 

patient that HIIT is more effective in this regard. Increasing the gene expression of the mediating agent TRAF6 can 

be induced in inflammatory pathways, which may require a reduction in exercise intensity or in anti-inflammatory 

routes indicating a positive effect of training on diabetes. 
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  مقاله پژوهشی
 

  TNF-αو مقادیر سرمی عضله قلبی  TRAF6بيان ژن بر تمرین مقاومتی فزاینده و تناوبی شدید  تأثير
 نر دیابتی های موشدر 

 
 4، حسين عسکری*0، ندا خالدی1تنکابنیسيده فاطمه 
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 یرانتهران، ا ی،دانشگاه خوارزم ی،علوم ورزش بدنی و تربیت دانشکده ی،ورزش یزیولوژیگروه ف 2
 ایران تهران، بهشتی، شهید دانشگاه یعی،و منابع طب یستیدانشکده علوم ز یوتکنولوژی،و ب یاهیگروه علوم گ 3
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 2/3/1011انتشار برخط:      1/5/1318پذیرش:      7/3/1318دریافت: 
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 چکيده
فعالیت بدنی قادر  به اینکه با توجه .باشد میآن عوامل التهابی  دلایلاست که یکی از ابتی، اختلالات قلبی عروقی بیماران دی ومیر مرگ عللترین شایع زمینه:
 TNF-αو عضله قلبی  TRAF6را بر بیان ژن  (HIIT) و تناوبی شدید (RT) دو نوع تمرین مقاومتی فزاینده تأثیرمطالعه حاضر  التهاب است، به کاهش

 دیابتی نر بررسی کرده است. های موشسرمی 
 تناوبی شدیددیابتی تمرین ، (n=12) کنترل، (n=12) دیابتی های موشتایی  17گروه  6به  نر سر موش صحرایی 27در این تحقیق تجربی،  روش کار:     

(n=12) تناوبی شدید، تمرین (n=12)، دیابتی تمرین مقاومتی فزاینده (n=12) و تمرین مقاومتی فزاینده (n=12) 6 در تمرین مقاومتی فزاینده .تقسیم شدند 
، شد میاضافه  ها وزنهگرم به  35 سپسوزن بدن حیوان، انجام شد.  % 155 و% 05 ،%20، %05 های وزنه بالا رفتن از نردبان عمودی، همراه با ای جلسه 3هفته 

مصرفی صورت درصد حداکثر اکسیژن  115تا  05، با شدت ای جلسه 3 ی هفته 6تمرین تناوبی شدید نیز در نتوانند نردبان را طی کنند.  ها موشتا جایی که 
با استفاده از  TRAF6ژن  یانب ،یتشدند. درنها یحتشر یواناتح ،ساعت بعد از آزمون 24و  شد گرفته یآزمون عملکرد ینساعت بعد از اتمام تمر 72 .گرفت

 قرار گرفت. یابیمورد ارز  ELISAروش  باسرمی  TNF-αمقدار سطوح  و  Real Time PCR یکتکن
-TNF و میزان سرمی بود بیشتر HIITدر گروه این افزایش معناداری داشت که  افزایش بعد از هر دو نوع تمرین در گروه دیابتی، TRAF6میزان  ها:یافته     

α در گروه  و این کاهش کاهش معناداری داشت هر دو نوع تمرین س ازپHIIT  .بارزتر بود 
 افزایش .است مؤثرتردر این زمینه  HIITکه  داشته باشندبیماران دیابتی TNF-α  نقش مهمی در کاهش عامل التهابی توانند می RT و HIIT :گیری نتیجه     
یا در مسیرهای ضدالتهابی باشد  ؛داردنیاز به کاهش شدت تمرین  احتمالاًی ایجاد شده باشد، که در مسیرهای التهاب تواند می TRAF6 ای واسطهعامل ژن  بیان
 .  استاثر مثبت تمرین بر دیابت  ی دهنده نشانکه 
 

 TNF-α ،TRAF6، مقاومتی فزاینده، دیابتتمرین تناوبی شدید، تمرین  :ها کلیدواژه
 

در  TNF-αعضله قلبی و مقادیر سرمی  TRAF6تأثیر تمرین مقاومتی فزاینده و تناوبی شدید بر بیان ژن تنکابنی س ف، خالدی ن، عسکری ح.  :نحوه استناد به این مقاله
 202-212(:2)04؛0011مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی تبریز.  .نر های دیابتی موش
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 مقدمه
پروتئینی  (TRAF6) 6شماره TNF ی گیرندهفاکتور مرتبط با 

و نقش  شود میها بیان گسترده در قلب و مایوسیت طور بهاست که 
 ای هسته عامل رسانی پیاممهمی در فرایندهای التهابی قلب و مسیر 

ایزوفرمی  TRAF6دارد.  (NF-κB) کاپا سبک زنجیره کننده تقویت
 NF-κBو  (TLR) 4 تول شبه گیرنده رسانی پیامست که در مسیر 

 های بیماریو به این وسیله، نقش مهمی در طیفی از  شتهشرکت دا
در  TRAF6بیشترین موقعیتی که  ظاهراً. کند میعروقی ایفا  یقلب

 ،همچنین .(1) قلبی است های آسیبهموستاز قلب نقش دارد، 
 در ای ملاحظه قابل طور به mRNA TRAF6 که سطح شده مشاهده
 براثردیابتی اغلب  . بیماران(7)داشته است  افزایش T2DM بیماران
که کاردیومایوپاتی  . این فرایندروند میقلبی از بین  های بیماری

در فیزیولوژی، ساختار و عملکرد  یبا تغییرات، شود میدیابتی نامیده 
 فشارخوناین حالت که مستقل از  .(3)همراه است مکانیکی قلب 

ست، علائمی مثل استرس ا یعروق کرونر های بیماریو 
اکسایشی، فیبروز، آپوپتوز، نقص در اتوفاگی، تغییر در تنظیم کلسیم 

یا ناکارآمدی  از کافی نبودن انسولینکه دیابت  .(2) و التهاب دارد
، استرس خون گلوکزافزایش  به دلیل ،(0) شود میآن ایجاد 

تولید انبوه منجر به  ،یسیتغییرات رونوبا و  کند میاکسایشی ایجاد 
 عنوان به. (6) گردد می هایتوکاینارهای رشد چندگانه و سفاکتو

فعال  التهابی های سیگنالقلب،  اولین پاسخ به آسیب میوکارد
و بیان  NF-κB سازی فعالشامل افزایش  بعدی های گام .شوند می
-α (TNF های مربوط به آن )یعنی فاکتور نکروز توموریتوکایناس

α) باشد میچسبنده  های مولکول و ها(و چموکاین هاو اینترلوکین 
(2).  NF-κB بیان که است کلیدی رونویسی عامل یک 
 تنظیم را پروبیوتیک های ژنو  ضدالتهابی و التهابی، هایینایتوکاس

 ها سلول ی همهدر  NF-κBکند و در بقای سلول نقش دارد.  می
 پاسخ به تنها نه که کند می تنظیم را ژن زیادی تعدادو  شود میبیان 

مربوط  نیز سلولی تکثیر و تمایز سلول، بقای به بلکه ایمنی،
 بطنی عملکرد اختلال و فیبروز هیپرتروفی، مزمن پیشرفت .شود می
ادامه  NF-κB شدن فعال و هاینایتوکادر س موضعی افزایش با

مولکول کلیدی در مقاومت انسولین یک که  TNF-α .(4) یابد می
پاتوژنز آترواسکلروز و حمله قلبی نقش دارد. افزایش در ، ستا

اختلال عملکرد  ی کننده بینی پیش تواند می TNF-αسطوح 
از  IL-6 در ورزش،. (0) اندوتلیال و آترواسکلروز متعاقب آن باشد

و اثرات  شود میخون ریخته گردش به  شده منقبض ی عضله
حساسیت و  اعمال کرده  TNF-α مهار کردن بارا خود  ضدالتهابی

را  TLRs همچنین ورزش، بیان .(0) افزایش دهدانسولین را 
را  NF-κB سازی فعالفازهایی از  TLR4. (15) دهد میکاهش 

 ماهیت فعالیتو شدت  .(11) دهد میانجام  TRAF6 ی واسطه به
در  مؤثرمل ایکی از عو ،(، استقامتی یا مقاومتی)تناوبی ورزشی

که  است تأثیراتمیزان پایداری این  و بهبود مقاومت به انسولین

سنتی،  طور به. (17) قرار گیرد مدنظرز برنامه ورزشی باید در تجوی
نیز  مقاومتیتمرین  امااست،  متمرکزشدهتوجه بر تمرین استقامتی 

 که شامل مقاومتی تمرین .(13) است اثرگذارچاقی و دیابت  بر
 مقاومت برابر در( کم تکرار) انقباضی فعالیت مدت کوتاه های دوره
 افزایش دهد جذب گلوکز مستقل از انسولین را تواند می است، بالا

شامل  که شدیدتناوبی استفاده از تمرین همچنین . (12, 13)
های استراحتی فعال با شدت لههوید با های ورزشی شد تناوب

هش جرم بافت چربی را کا، در دیابت تواند می (10)باشد  پایین می
حتی  که نحوی به بهبود بخشد. راو عملکرد قلبی عروقی  داده
آموزش و  اینکه است. ضمن مدت طولانی های برنامهبا  مقایسه قابل

برای سبک زندگی پرمشغله ، ترکوتاه های برنامهبه خاطر  ،انجام آن
 استقامتی، و مقاومتی تمرین دو هر ،حال درعین. باشد می تر مناسب

 و دهند می افزایش را گلوکز تحمل و بدن کل انسولین به حساسیت
. اما (13) اندازند می تأخیرآن را به  یا جلوگیری، T2D از شروع

دقیق  های بررسیبرتری یکی بر دیگری، مشخص نیست و به 
 بیشتری نیاز دارد.

در سطح مولکولی  ها شناختو  ها پیشرفتاین  ی همه رغم علی
هنوز فهم کاملی از کاردیومایوپاتی دیابتی به دست نیامده است و 

 های بیماریبا  تمریناتاین  ی رابطه در مطالعات اندکی حال درعین
وجود  TRAF6 التهابیعوامل  خصوصاًقلبی عروقی، دیابت و 

 قلبی های بیماری در TRAF6ضمن آنکه با توجه به اهمیت دارد. 
و اهمیت  ،یک شاخص التهابی عنوان به TNF-α  و ،عروقی

و  ،و حفاظتی یابتی در افزایش عوامل آپوپتوتیککاردیومایوپاتی د
نیز اثرات بسیار مثبت انواع تمرین ورزشی در کاهش این عوامل 

 دو مدلبررسی نقش  رسد میبه نظر  مخرب و بهبود دیابت،
 توجه قابلتمرینی مقاومتی فزاینده و تناوبی شدید در این بیماری، 

بر تمرینی  دو مدلبه بررسی اثر در این پژوهش  ،بنابراین باشد.
TRAF6 مقادیر  قلب و درTNF-α  نر دیابتی  های موشدر خون

 .خواهیم پرداخت
 

 روش کار
و با طرح  ، از نوع آزمایشگاهیای توسعهقیق حاضر تجربی تح

 6 صحرایی سر موش 27تعداد  .باشد میپس آزمون -پیش آزمون
از موسسه واکسن و سرم سازی گرم  105±15 با وزن ای هفته

 ی همه .شدند و خریداری رازی، به صورت تصادفی انتخاب
 72±1محیطی با درجه هوای  ی شده کنترلدر شرایط  ها موش
 روزی شبانهدرصد و سیکل  04±3 ، رطوبت نسبیگراد سانتیدرجه 
بعد  ها موش شدند. داری نگه )تاریکی و )ساعت روشنایی 17:17

 6تصادفی به  طور به اسازی با محیط آزمایشگاه،از دو هفته آشن
دیابتی تمرین  (،n=12) کنترل ،(n=12) : دیابتیتایی 17 گروه

، (n=12) ، دیابتی تمرین مقاومتی فزاینده(n=12) تناوبی شدید
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 (n=12) و تمرین مقاومتی فزاینده (n=12) تمرین تناوبی شدید
مخصوص  3های تیپ  چهارتایی در قفس صورت به و شده تقسیم

شدند. برای رعایت نظافت قفس حیوانات از نگهداری جوندگان 
 سازی سرمی تحقیقات واکسن و  استریل که از موسسهپوشال 
موش  17علت انتخاب تعداد  .دگردیبود، استفاده  شده تهیهرازی 

برای هرگروه، احتمال از دست رفتن تعدادی از نمونه ها بر اثر 
، حتی بعد از حذف با انتخاب این تعداد دیابت و عوامل دیگر بود.

نیاز برای معنادار شدن ، حدنصاب مورد ها موششدن تعدادی از 
 جهت اعمال چاقی دیابتی گروه های موش آزمایش باقی می ماند.

 24 چربی، درصد 77هفته تحت رژیم غذایی پرچرب شامل  2
صد پروتئین قرار گرفتند تا چاق در 75درصد کربوهیدرات و 

رپتوزوتوسین به است دوز تک. جهت دیابتی کردن نیز از (16) ندشو
تزریق داخل  وبه ازای هر کیلوگرم وزن بدن  گرم میلی 05میزان 

 اطمینان جهت تزریق، از بعد ساعت 24 .(12) صفاقی استفاده شد
 و اخذ دمی ورید از خون های قطره ،ها موش در ایجاد دیابت از

بالای  خون قند شد. تعیین گلوکومتر دستگاه توسط قند خونمیزان 
 در نظر شدن دیابتی شاخص عنوان به لیتر دسی در گرم میلی 705

 برای بار فته یکه دو صورت به حاضر پژوهش در. (14) شد گرفته
برای کار با موش از ضوابط  .شد می کنترل خون قند مقدار ،اطمینان

اخلاقی نگهداری و استفاده از حیوانات آزمایشگاهی کشور استرالیا 
 را موارد این همواره پژوهشگر کار، مراحل تمامی در و استفاده شد

 پژوهشکده کمیته اخلاق در طرح این ضمناًداشت.  مدنظر
 گردیده ثبت  IR. SSRI. REC. 1397. 305شماره  به بدنی تربیت
 است.

  تمرین تناوبی شدید
نوار  با استفاده از (الف-1)جدول  تناوبی شدید تمرینی برنامه 

 با ها موش تمرینی، روش با سازی آشنا جهتاجرا شد.  گردان
، 35ل او روز( مصرفی اکسیژن حداکثر درصد  50 تا  30 شدت

 یکتکرار  4 تا 6 تعداد و )درصد 50 سوم روز و 40 دوم روز
 همراه به  )تکرار 4 سوم روز و 2 دوم ، روز6 اول روز( ای دقیقه

 بلافاصله و تمرین کردند روز 3 برای ،غیرفعال استراحت دقیقه دو
میزان برآورد دقیق حداکثر  .شدند تمرینیی برنامه وارد آن از  پس

 مانند مستقیم ابزار به دسترسی عدم به توجه بااکسیژن مصرفی 
 های پژوهش به توجه با تنفسی گازهای تحلیل و  تجزیه دستگاه

 غیرمستقیم پروتکل (،7552) همکاران وHøydal  اخیر شده انجام

 ،. برای گرم کردن(10)قرار گرفت  مورداستفاده زیاد دقت با ولی
دقیقه با سرعت  0به مدت  ها موش هرروزقبل از شروع تمرین در 

تناوبی تمرین  برنامه. دویدند میار گردان متر بر دقیقه بر روی نو 10
دقیقه  7 و ای دقیقه 1تناوب  15 با ،ای جلسه 3هفته  6در شدید، 

 14در طول دوره از  نوار گرداناستراحت صورت گرفت. سرعت 
افزایش  15تا  7فزاینده از  صورت به نوار گردانو شیب  31به 
 .(75) یافت می

 ملکردی زمان رسیدن به واماندگیآزمون ع
آزمون عملکردی، شامل دویدن بر روی نوارگردان با این  

متر بر دقیقه بود که به ازای  15شیب صفر درجه و سرعت اولیه 
متر بر دقیقه به سرعت نوارگردان افزوده  7دقیقه دویدن  7هر 
به واماندگی رسیده و قادر به ادامه  ها موشتا جایی که  شد می

 .(75) آزمون نبودند
 تمرین مقاومتی فزاینده

برای  ها موش، (ب-1)جدول  مقاومتی فزاینده برنامه تمرین در 
گرمی  4وزنه و با کیسه خالی جلسه بدون  3 ،آشناسازی با نردبان

بود.  ای جلسه 3 ی هفته 6تمرینی شامل  برنامه. داده شدند تمرین
وزن بدن  % 155 و% 05,  %20, %05 ی ترتیبهای وزنههر جلسه 

و تمرین شامل بالا رفتن از نردبان  شده بسته ها آنبه دم  ،حیوان
و  متر سانتی 7 های پله ی فاصله با متر سانتی 115عمودی به طول 

 ها وزنهگرم به  35 ،آمیز موفقیتدرجه بود. پس از اتمام  40 ی زاویه
کامل نردبان را طی  طور بهنتوانند  ها موشکه  تا جایی شد میاضافه 

  .(71) کنند
 آزمون عملکردی قدرت مچ دست موش 

 ها موشدر  یآزمون عملکرد عنوان به مچ دستسنج آزمون قدرت
قدرت چنگ زدن  یاکسب قدرت مچ دست  یزانم یینتع یبرا

 یاز ابتدا .دگردیسه مرتبه تکرار استفاده  یانگینم شد. استفاده ساعد
اجازه داده شد  ها آنو به  استفاده ها آنبلند کردن  یبرا ها موشدم 

 در طول چنگ بزنند. ذوزنقهبه  خود دست ییتا با قسمت جلو
و  شدندیم یدهاز سمت قدرت سنج به عقب کش ها موش آزمون

قرار دارد  ینبا زم یمواز طور به ها آن بدن که درحالی ها آنحرکت 
بار  15هر موش از  یقدرت دست برا یهایانگینم .شدیثابت م

 .(77)شد  امتحان مشتق

 
 : برنامه تمرین تناوبی شدید الف -1لدوج

 (vo2maxشدت) شیب جلسه)در هفته( ست استراحت)دقیقه( مدت)دقیقه( (m/minسرعت) هفته
1 02 – 11 1 0 12 3 0 02-02 % 
7 02 – 00 1 0 12 3 2 00-50% 
3 00 – 02 1 0 12 3 0 50-10% 
2 05 – 00 1 0 12 3 1 10-02 % 
0 00 – 05 1 0 12 3 12 02-122% 
6 31 – 00 1 0 12 3 12 122-112% 
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 برنامه تمرین مقاومتی فزاینده :ب -1دولج
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 ظرفیت حمل بیشینه )در هر جلسه تمرین( عنوان به % 155-05-50-05به ازای  چهار صعود 

 
  گرم( 05/05/125/105/185+155)%  آمیز موفقیتصعود  در صورتگرم  05اضافه نمودن 

 
  ملاک حمل بیشینه در آن جلسه تمرینی خواهد بود.بیشترین بار حمل شده در هر جلسه 

 فزاینده طراحی گردیده است. مقاومتیدقیقه استراحت بالای نردبان و سه جلسه در هفته پروتکل تمرین  1، صعود 0تا  4 متر سانتی 115 به طولدرجه  80نردبان با شیب 

 
  گیری نمونه
در هستند.  TNF-αو  TRAF6ی پژوهش  متغیرهای وابسته 
انجام شد و بیهوشی  توسط تزریق  گیری خونششم،  ی هفتهپایان 

گرم  155زایلوزین به ازای هر  –از مخلوط کتامین  گرم میلی 5/1
زایلوزین( انجام  گرم میلی 0/1کتامین +  گرم میلی 15وزن بدنشان )
گ از داخل قلب گرفته و قلب خون با یک سرن فوراًگردید. سپس 

معدوم گردند. بطن راست و چپ، بعد  ها موششد تا  بیرون آورده
و  کشی وزنگرم  5551/5از جداسازی، در ترازوی با دقت 

بلافاصله به درون مایع ازت وارد و سپس در فریزر با دمای منفی 
 بافت TRAF6 میزان سپس .ندشد داری نگه گراد سانتیدرجه  45

 بررسی مورددر آزمایشگاه دانشگاه شهید بهشتی  قلب عضلانی
به آزمایشگاه  TNF-αقرار گرفت و سرم خون برای بررسی 

 پاتولوژی منتقل شد.
 سنجش متغیرها 

 سرم TNF-α  گیری اندازه
و کیت   ELISAسرمی با استفاده از روش  TNF-αمقدار سطوح 

با   (ZellBio, GmbH, and Veltlinerweg, Germany) تخصصی
 شد. گیری اندازه% 1/6و محدوده استاندارد   pg/ml 10حساسیت 

 TRAF6ژن  گیری اندازه

با استفاده از کیت ترایزول  (RNA) کلاسید ریبونوکلئیک 
(Trizol) هاون در رفریز در شده ذخیره های نمونه .استخراج گردید 

 به حالت تاشد  کوبیده مایع نیتروژن کمک به و شد ریخته سرد
 های نمونه پودر حاوی هایویال به مرحله بعدی در .درآیند پودری

 .شد اضافه ترایزول کیت محلول از لیترمیکرو 055 ،بررسی مورد
 با ثانیه 35 و ورتکس دستگاه از استفاده با ثانیه  35 هاویال سپس

 .شدند یکنواخت دقیقه در دور 7055 بار هموژنایز دستگاه
 45 منفی دمای در بعدی استفاده جهت شده  استخراج های نمونه
 RNAبررسی کمیت و کیفیت  منظورب  .شدند داده قرار درجه

اسپکتروفتومتری و الکتروفورز ژل  UVاز دو روش  ،شده استخراج
، جهت حذف آلودگی cDNAقبل از ساخت  آگارز استفاده شد.

توسط آنزیم  شده  استخراج RNAژنومی،  DNAبا   RNAاحتمالی
DNase1  عدم خردشدگی  تأیید. برای گردیدتیمارRNA  پس از
 شده دادههای تیمار  RNAاز  نانوگرم 255، مقدار DNase1تیمار با 
و جهت کمیت درصد جداسازی،  7بر روی ژل آگارز  با آنزیم،

 برای. شدند سنجی طیفاسپکتروفتومتری  UVبا روش  ،سنجی
 اسید ترینتغلظ کم اساس بر ها نمونه ،cDNA تساخ

 اسید نهایی مقدار که طوری ،شدند سازی رقیق ها،ریبونوکلئیک
 cDNAساخت  .بود نانوگرم 005 تقریباً واکنش در ریبونوکلئیک

 First Standard cDNA Synthesisبا استفاده از کیت  ای رشته تک
میکرولیتر آغازگر  1( با نانوگرم 445) RNAمخلوط نمودن با و 

Oligo Dt  مخلوط(A ) درجه  60و حرارت دادن در دمای
 بافر واکنشمیکرولیتر  2دقیقه، افزودن  0به مدت  گراد سانتی

 DTT (4 میکرولیتر 1 و (dNTPمیلی مول مخلوط  15)حاوی 
آنزیم  میکرولیتر 1 افزودن بعد یمرحله .انجام شد میلی مولار(

Diastar Rtase  به مخلوطA  تنظیم حجم آب عاری از  نهایتاًو
RTase  مخلوط بود میکرولیتر حجم نهایی 75تا حصول .

دقیقه  65به مدت  گراد سانتیدرجه  05در دمای  آمده دست به
 گراد سانتیدرجه  00دمای  بهدقیقه  0نگهداری شد و سپس مدت 

پایان واکنش،  کردن آنزیم منتقل گردید. بعد از غیرفعالجهت 
 آغازگرهای درجه نگهداری شدند. 75در دمای منفی  ها نمونه

 افزار نرمآغازگر رفت و برگشتی، به کمک  های ژنانتخابی برای 
Primer3  ها ژنو بر اساس توالی کد کننده (CDS)  طراحی

 ن، تعدادطراحی آ های شاخص. بر اساس طول آغازگر، ندگردید
، درصد گراد سانتیدرجه  60تا  04نوکلئوتید، نقطه ذوب  70تا  75

GC 25  نوکلئوتید در  105تا  65و طول قطعه قابل تکثیر بین  65تا
، جهت ساخت به شده طراحی آغازگرهاینظر گرفته شد. توالی 

 در ژن بیان سنجی کمیت ارجاع داده شدند. سینا کلونشرکت 
ز اپس  .گرفت انجام Relative صورت به QRT-PCR آزمون
 با  PCRکارایی ،مطالعه مورد های ژن برای Ct میزان گیری اندازه

 تعیین شد. LinRegPCR  (Ruijter et al.2009) افزار نرم از استفاده
  روش آماری

خام و تنظیم  های داده بندی دستهاز آمار توصیفی برای  
 های برنامهاز برای تنظیم نمودارها و انجام محاسبات و  ،ها جدول
7513Excel  10وMSTATC  71وSPSS 6 وGraph pad prism 

 مورد های ژنآمدن نسبت بیان  به دست. پس از گردیداستفاده 
مون تجزیه و واریانس، آز های فرض، جهت بررسی صحت مطالعه

 افزار نرمهای آزمایشی با استفاده از نرمال بودن توزیع خطا
MSTATC،  از روش شدآزمون بارتلت انجام .CTΔΔ- 7  برای



 1322خرداد و تير    0شماره   34دانشگاه علوم پزشکی تبریز دوره   مجله پزشکی/  013

 

محاسبه میزان افزایش یا کاهش بیان ژن هدف در گروه تمرین 
( Fisher-test) . از آزمون فیشرگردیدنسبت به گروه کنترل استفاده 

 داری معنیبرای تعیین  p≤0/01 داری معنیبا سطح  M-ANOVAو 
 استفاده توکی تعقیبی آزمون از، همچنینفرض صفر استفاده شد. 

 گردید.
 

 ها یافته
هر دو پس از  TRAF6بیان  دهد میمشاهدات این پژوهش نشان 

 ،تمرین تناوبی شدید خصوصاً، (الف-1)نمودار  نوع تمرین
بیشتر از گروه بسیار . این افزایش در گروه دیابتی یابد میافزایش 

گروه ب( -1)نمودار  TNF-α یسرم یردر مورد مقاد سالم است.

از آن را  یینسبتاً بالا یزانم یزمقدار و گروه کنترل ن یشترینب یابتید
 یطور معنادار به یزانم ینا ینیهای تمر دارا بود. اما در تمام گروه

تر از گروه  کاهش در گروه غیر دیابتی محسوس ین. ایافتکاهش 
قدرت مچ دست با تمرینات مقاومتی فزاینده )نمودار  بود. یابتید
معناداری پیداکرده (، در هر دو گروه دیابتی و غیر دیابتی افزایش 7

( نیز با تمرین تناوبی 3است. زمان رسیدن به درماندگی )نمودار 
شدید، در گروه غیر دیابتی افزایش معناداری پیدا کرد ولی در گروه 

 ،آمده دست به یجبا توجه به نتا دیابتی تفاوت خاصی مشاهده نشد.
دو  یندر چهار گروه پژوهش، ب ییقند خون قبل و بعد از ناشتا

دار نبوده  تفاوت معنی ید، دارایشد یتناوب یابتو د یابتگروه د
 (.762/5است )

 

 
 پژوهش های گروهدر  TRAF6ژن  بیان CTΔΔ- 7. نتایج حاصل از الف-1نمودار

 .(p<0.01) مشاهده شد(29221102)مقاومتی فزاینده  یابتو د یابتگروه دو  (29222002) یدشد یتناوب ینتمر یابتو د یابتگروه د ینب داری معنیسطح  *:
 

 
 پژوهش های گروهدر  TNF-α. نتایج ب -1نمودار

 .(p<0.05) شود میمشاهده ( 220/2) و دیابت و دیابت مقاومتی فزاینده (222/2) یدشد یتناوب یابتو د یابتد دو گروه ینب داری معنی سطح *:
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 تمرین مقاومتی های گروه. نتایج آزمون عملکردی قدرت مچ دست در 0نمودار

 .(p<0.01) شود میمشاهده  (551/5)و مقاومتی فزاینده  (555/5)گروه دیابت مقاومتی فزاینده  آزمون پسو  آزمون پیشبین  داری معنی*: سطح 
 

 
 تمرینی تناوبی های گروهرسیدن به درماندگی در  . نتایج آزمون عملکردی زمان3نمودار

 (p<0.05) .شود مشاهده می داری معنیتفاوت  (212/2)تناوبی شدید و  دیابت تناوبی شدید  دو گروه*: بین 

 
 بحث
با تمرینات  (7)نمودار  قدرت مچ دست در مطالعه حاضر، 

افزایش  غیر دیابتیمقاومتی فزاینده، در هر دو گروه دیابتی و 
متعدد درباره  های پیشینهاین نتیجه با  است. پیداکردهمعناداری 

ان رسیدن .  زم(77)اثرات ورزش بر افزایش قدرت، همخوانی دارد
( نیز با تمرین تناوبی شدید، در گروه غیر 3به درماندگی )نمودار 

دیابتی افزایش معناداری پیدا کرد ولی در گروه دیابتی تفاوت 
خاصی مشاهده نشد. در این مورد نیز تحقیقات زیادی، افزایش 

، اما (75) کنند می تأیید بعد از تمرینات زمان رسیدن به درماندگی
است، احتمال  مانده باقیدر مورد گروه دیابتی که بدون تغییر 

التهاب و آسیب دیابت، بیش از آن بوده که این دوره  رود می
  .محسوسی بگذارد تأثیرورزشی بتواند بر آن 

 دهد تمرینات تناوبی و مقاومتی نتایج تحقیقات نشان می 
ی ضدالتهابی داشته و موجب سرکوب التهاب سیستماثرات 

یکی از TNF-α گردد که کاهش  توسط دیابت می جادشدهیا
های  ویژگینوع و شدت بیماری و نیز  .باشد میآن  های شاخص

برنامۀ تمرینی ازجمله شدت و مدت فعالیت، نوع برنامه و طول 
پژوهش  در مؤثر باشند. TNF-αتوانند در تغییرات  دورۀ تمرینی می

را  این عامل التهابی، میزان RTو  HIIT حاضر هر دو نوع تمرین
در گروه  تأثیر(. این 7-1)نمودار  ه استمعناداری کاهش داد طور به

تمرین تناوبی شدید توانسته  ،واقع تناوبی شدید مشهودتر است. در
 TNF-𝛼 اثرات ضدالتهابی بیشتر از تمرین مقاومتی را با کاهش 

تمرین  های گروهکاهش این عامل در  حال درعین اعمال کند.
به دلیل  مسئلهه است. این دسالم بو های گروهدیابتی، کمتر از 
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 های شاخصزیاد مثل افزایش قند خون و  فشارهای متابولیک
نتایج  .رسد میطبیعی به نظر  و هموستاز یونی در دیابت، التهابی

اغلب مشابه است. با ورزش  TNF-𝛼مطالعات در مورد کاهش 
Cavalcante ( در یک مقاله7512و همکاران )  ی مروری، با بررسی

-طورکلی سایتوکاین مقاله دریافت که با تمرین حاد مقاومتی، به 30

و  Ficoی  . در مطالعه(15)یافته است  التهابی کاهشهای پیش
بر روی مردان سالم،  HIIT( با اجرای تمرین 7514)همکاران 

عوامل التهابی آنان در مقایسه با تمرینی با شدت متوسط کاهش 
( در 7512و7517و همکاران ) Fernandez-Gonzalo. (73)یافت 

مرد فعال و سالم، شاهد  75زن و  75بررسی تمرین مقاومتی روی 
( نیز با 7512و همکاران ) Lira. (72, 11)بود  TNF-αکاهش 
بلافاصله پس   TNF-𝛼 مرد سالم دریافتند که 35بر  HIITبررسی 

. کاظمی و (70)یابد  از تمرین افزایش و یک ساعت بعد کاهش می
چاق با تمرین شدید به  کودک 37( در بررسی 7516همکاران )

. زمانپور و (76)بود  TNF-𝛼هفته شاهد کاهش میزان  4مدت 
زن دارای  07ای، روی  هفته 17ای  ( در مطالعه7516همکاران )

غیر ین سرعتی باعث کاهشی متوجه شدند که تمر 7دیابت نوع 
 (.77گردید ) TNF-𝛼 در عوامل التهابی و معنادار
 های گروهدر  TRAF6 ای واسطهعامل  بیان ژن ،همچنین 

ین تمرین دیابتی افزایش معناداری یافته و این افزایش در گروه تمر
این ژن افزایش میزان  .(1-1)نمودار  تناوبی بیشتر از مقاومتی است

است.  غیر دیابتی، بیشتر از گروه تمرین دیابتی های گروهدر 
Eftekhar ( بعد از 7516و همکاران )داشتن  دیابتی نگه دو ماه

و افزایش  mRNA TRAF6ها، تنظیم مثبت واضحی در  موش
ی  که در مداخله (0)قلب را مشاهده کردند  TRAF6غلظت 

(  7511) و همکاران Rosaدیابت، همسو با پژوهش حاضر است. 
بعد از یک جلسه تمرین شدید تا واماندگی، شاهد افزایش 

TRAF6  این تحقیق نیز با که  (72)ی دیابتی بودند ها موشدر
که تمرین  دهد میمشاهدات پژوهش حاضر همسوست و نشان 

را  TLR4و  TRAF6میزان عوامل  تواند می به همراه دیابت شدید
 تمرین دیابتی های گروهدر  TRAF6در این پژوهش،  بالا ببرد.

 های آسیبممکن است به علت افزایش بیشتری داشته که 
متابولیکی زیاد در اثر افزایش قند خون، تغییر هموستاز یونی و 

شوک ، ی تمریناتبالا شدتبه خاطر  کهعوامل التهابی باشد 
است.  در دیابت را تشدید کرده TRAF6تحریک بیان ژن  تمرین،

، به تمرینات این مقادیر برای سازگاری و کاهش ممکن است
در  ،حال درعین .بوده استنیاز  تر طولانییا دوره تمرینی  تر سبک

شدید و  های تمریناین پژوهش بدون در نظر گرفتن دیابت، 
که از منظر نقش  اند شده TRAF6فزاینده باعث افزایش در بیان ژن 

مسیرهای التهابی و نیز شدت بالای تمرینات  آن در ای واسطه
از طرفی با توجه به افزایش  .باشد میتناوبی و مقاومتی، قابل توجیه 

 توان می در گروه مقاومتی )دیابتی و غیر دیابتی( TRAF6کمتر 

گفت که تمرین مقاومتی، التهاب کمتری از تمرین تناوبی ایجاد 
دیگر، اثرات مثبت آن در پایین آوردن قند خون  از سوییو  کند می

 .و اختلالات هموستازی ناشی از آن بیشتر است
 (7517) و همکاران Fernandez-Gonzalo ی مطالعهدر اما  

زن فعال و سالم،  75مقاومتی روی  تمرینهفته  6در بررسی 
که  (72) شد را مشاهده TLR4 mRNAو افزایش  TRAF6کاهش 

به دلیل  تواند میتفاوت ن است و ای سو ناهمبا پژوهش حاضر 
بر اساس  .باشدتمرین  شدت یا مورد پژوهش سالم بودن افراد

تمرین هستند،  براثرکه مدعی کاهش عوامل التهابی  هایی پژوهش
 ی نکتهاما . کاهش یابد TRAF6ژن بیان  رفت میانتظار شاید 

مختلفی ، واسطه بودن این عامل در آبشارهای سلولی توجه قابل
-NF ای هسته ی کننده فعال است که اغلب منجر به تحریک عامل

κB  یاAP-1 شود می . NF-κB  هم اثرات عاملی است که
افزایش  . بنابراین(4) ردو هم عوارض التهابی دا ضدالتهابی
TRAF6وسط تمرین باشد، ایجاد التهاب ت ی کننده اثبات تواند می، ن

بلکه ممکن است فعال شدن آن در مسیرهای آنتی آپوپتوزی و 
 تمرینی باشد. مثبت اثرات تأییدکنندهضدالتهابی صورت گرفته و 

فعال است،  ها آندر  TRAF6مسیرهای دیگری که   ،حال درعین
داشته باشند که نیاز به  آن کلی ند نقش مهمی در افزایشتوان می

ها، با در نظر گرفتن عوامل ابتدا و انتهایی مسیربررسی بیشتر آن 
-IL-1, ILمسیرها  این. برخی عوامل آغازین باشد می هرکدام

1R/TLR, IL-1β/LPS, CD40, TLR2, TCR/BCR, TBR1/2, 
TGFβ1/2, CD14/TLR4  (70, 74) هستند.  

 CD40-TRAF6 مسدود کردن مسیر، نشان داده است ها بررسی
، التهاب بافت چربی و وزن اضافهبرای محافظت در برابر  تواند می

. (74)مشکلات متابولیک مثل مقاومت انسولین به کار رود 
 التهاب باعث مختلف راه از دو تواند می CD14-TLR4 سازی فعال
 یا (MyD88) 44میلوئید مهارکننده مسیر غیر وابسته به عامل شود:

یکی از  TRAF6 که ،MyD88 به وابسته در مسیر آن. به وابسته
 مولکولی مجموعه یک  MyD88 آداپتور ،باشد میآن  های واسطه

 آغاز TLR که توسط  دهد می تشکیل را آبشاری رویدادهای با
 . دوشود می دیمریزه  TLRلیگاند، اتصال از . پس(70, 72) شود می

 این کار و شوند می فسفوریله ترتیب به IRAK و IRAK4 عضو
 ارتباط افزایش موجب و کند می جدا گیرنده مجموعه از را ها آن
 TRAF6 سپس .گردد می 6TNF  (TRAF6) گیرنده عامل با ها آن

کیناز  این. کند می فعال را (MAPK) میتوژن با شده فعال پروتئین
 رونویسی کند. فاکتور فعال راAP-1  رونویسی فاکتور تواند می

NF-κB، های مهارکننده با که زمانی κB (IκB) است، همراه 
 NF-κB مختلف دایمرهای به IκB . پروتئینباشد می غیرفعال

 هسته به تا دهد می اجازه NF-κB کار به این .شود می متصل
 NF-κB .(70،35)کند  تحریک را هدفش های ژن بیان و شده منتقل
 هایینایتوکاس بیان که است کلیدی رونویسی عوامل از یکی
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 تنظیم را سلولی بقای و پروبیوتیک های ژن ،و التهابی ضدالتهابی
 عملکرد در اختلال باعث تواند می NF-κB. فعال شدن کند می

ای  این اولین مطالعه .(4)شود  دیابتی قلب در قلب، و میتوکندری
های دیابتی، پس از این  را در قلب موش TRAF6بیان ژن  است که

در  .باشدو پژوهش حاضر نوین میسنجد  دو نوع تمرین می
کنترلی  های گروهدر  RTو  HIITی دیابت، پژوهش حاضر مداخله

 بررسی شود. با دقت بالا  متغیرها تأثیرتا گرفت قرار 
 

 گيری نتيجه
 HIIT ، به خصوصهر دو نوع تمرین رسد میبه نظر  

 یطدر شرا، TNF-𝛼 نقش مهمی در کاهش عامل التهابی توانند می
قلب  در خصوصاًیابت، د یو التهاب یداتیواکس یک،استرس متابول

و  یرفعال کردن مس یقاز طر ینتمر باشند.داشته دیابتی 
موجب کاهش ضدالتهابی  یو مولکول یسلول یسازوکارها

 یعروقی قلب یستمسبدن و بر  یابتاز د یناش یاثرات منف یرچشمگ
 . شود می

 در افزایشاین  که شد TRAF6باعث افزایش  تمرین هر دو 
 .بودبیشتر  در گروه تناوبی شدید خصوصاًو  دیابتتمرینی گروه 

این ژن در  بالقوه شوک تمرین، افزایش ممکن است به خاطر
به تمرینات  برای سازگاری و کاهش، و است شدهدیابت تشدید 

 حال نیدرع .استنیاز بوده  تر طولانییا دوره تمرینی  تر سبک
از مسیرهای دیگر نیز هست که با  TRAF6احتمال فعال شدن 

التهابی و  یها ژنهم بر  مسیر، یدر انتها که NF-κBتوجه به عامل 
 ی واسطهگفت که افزایش این  توان میهم ضدالتهابی اثر دارد، 

 صرفاًو  است تمرینسلولی در اثر تمرین، از آثار مثبت 
تحقیقات بیشتری  ،. بنابراینباشد میافزایش التهاب ن ی دهنده نشان

-NFرسانی  زمان عوامل ابتدا و انتهایی مسیر پیام همراه با بررسی هم

κB  و نیز بررسی مسیرهای دیگری کهTRAF6  فعال  ها آندر
همچنین هرکدام از عوامل تمرین مانند  رسد. است، لازم به نظر می

های پژوهش مؤثر زمان تمرین و استراحت، شدت و تعداد هفته
 دیابت مبتلابه یها انسان در اتتمرین نوع اینتجویز  اًضمن هستند.

از  افراد باید شروع، از قبل اما مناسب است عملکرد برای بهبود
 .برسند آمادگی از سطحی به تا کنند شروع سبک تمرینات

 
 قدردانی

کارشناسان آزمایشگاه و نیز  اندرکاران دستزحمات  از 
دانشگاه شهید  نوین های فناوریسلولی و مولکولی دانشکده 

 . دارم میبهشتی کمال تشکر را ابراز 
 

 ملاحظات اخلاقی
 از ضوابط صحرایی های موش با کار برای حاضر پژوهش در 

 استرالیا آزمایشگاهی کشور حیوانات از استفاده و نگهداری اخلاقی
 را موارد این پژوهشگر همواره کار، مراحل تمامی در و شد استفاده

 پژوهشکده کمیته اخلاق در طرح این ضمناًداشت.  مدنظر

  IR. SSRI. REC. 1397. 305 شماره به ورزشی علوم و بدنی  تربیت
 است. گردیده ثبت

 
 منابع مالی

و این مقاله بخشی از رساله دکترای فیزیولوژی ورزشی قلب  
از آزمایشگاه ورزشی  .باشد میدانشگاه خوارزمی  و تنفس عروق

دانشکده علوم ورزشی دانشگاه خوارزمی یوانات و تسهیلات ح
هش از معاونت پژوهشی پژو های هزینهستفاده، و قسمتی از ا

 گردید. تأمیندانشگاه خوارزمی 
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