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  0411اول بهمن  ی /هفته946 ی /شمارهو نهم  سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 7/00/0011تاریخ چاپ:  22/9/0011تاریخ پذیرش:  2/9/0011تاریخ دریافت: 

  

 های استرس اکسیداتیو شبکه آندوپلاسمی  تأثیر شش هفته تمرین هوازی بر بیان ژن

(X-box Binding Protein-1  وEukaryotic Initiation Factor-2αدر بافت قلب موش )  های 

 استرپتوزوتوسینصحرایی نر دیابتی شده با 

 
 2یطاهر اسماء، 1زاده معصومه حسین

 
 

چکیده

 Endoplasmic reticulum) آندوپلاسمی ی های استرس اکسیداتیو شبکه بررسی تأثیر شش هفته تمرین هوازی بر بیان ژن ،حاضر انجام پژوهشهدف از  :مقدمه

  X ی جعبه به شونده متصل نی( و پروتئeIF2α ای Eukaryotic Initiation Factor-2α) 2 یوتیوکاری ی ترجمه ی کنندهعامل شروع شامل( ERیا 
(X-Box Binding Protein-1  یاXBP-1 )د.بوهای صحرایی نر دیابتی شده با استرپتوزوتوسین  در بافت قلب موش 

تمرین  دیابت و شاهد مبتلا بهسالم، تمرین سالم،  شاهد به طور تصادفی در چهار گروه شامل ،گرم 1/210 ±3/00موش صحرایی نر با میانگین وزنی سر  21 ها:روش

گرم بر کیلوگرم( استفاده گردید. پس از  میلی 01)( STZیا  Streptozotocin) استرپتوزوتوسین از تزریق دورن صفاقی ،دیابت قرار گرفتند. جهت القای دیابت مبتلا به
متر بر  02سرعت  ودقیقه  31تمرین هوازی با شدت متوسط به مدت  ی گلوکومتر، برنامها استفاده از گیری سطح گلوکز خون ناشتا ب دیابت از طریق اندازه یالقا تأیید
Real-time polymerase chain reaction (RT-PCR )با استفاده از روش  eIF2αو  XBP-1های  شد. بیان ژن اجراهفته  6طی روز در هفته  0 ،دقیقه
 .مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت Tukeyو آزمون تعقیبی  One-way ANOVA  آزمون ها با استفاده از داده .گردیدگیری  اندازه

سالم بود. پس از اتمام پروتکل تمرین  شاهدداری بالاتر از گروه  به طور معنی، دیابتمبتلا به های  در بافت قلب موش eIF2αو  XBP-1های  میزان بیان ژن ها:افتهی

 شاهد مبتلا بهداری نسبت به گروه  سالم به طور معنی شاهد دیابت، تمرین سالم وتمرین مبتلا به  های گروههای  موشهای فوق در بافت قلب  میزان بیان ژن ،هوازی
 تر بود.  دیابت پایین

دارویی در  غیر ی تواند به عنوان مداخله می ،های صحرایی نر مبتلا به دیابت در قلب موش ERاسترس اکسیداتیو  های شاخصتمرین هوازی با کاهش  :یریگجهینت

 درمان بیماران مبتلا به دیابت مفید باشد.

 eIF2α؛ XBP-1 آندوپلاسمی؛ ی تمرین هوازی؛ استرپتوزوتوسین؛ شبکه :یدیواژگان کل

 
 های استرس اکسیداتیو شبکه آندوپلاسمی  تأثیر شش هفته تمرین هوازی بر بیان ژن .طاهری اسماء زاده معصومه، حسین ارجاع:

(X-box Binding Protein-1  وEukaryotic Initiation Factor-2αدر بافت قلب موش )  های صحرایی نر دیابتی شده با

 .267-270(: 609) 39؛ 0011مجله دانشکده پزشکی اصفهان . استرپتوزوتوسین

 

 مقدمه

ملگ    یده علت اصلل  جمله ازمدت و  یو طولان یجد یماریب کی ابتید

باعل    ابت،ید یماریب فیضع مگاقبت و تیگی. مد(1) باشدیمبزرگسالان 

 ینفگوپلا   ،یابمیل د ینوپلا  یماننلد ر   دهیل چیپ کیسلمم یس ی عارضله  نیچند

نقل    قلات، ی حق از یادی.  عداد ز(2-4)شود یم یابمید ینوروپا  و یابمید

( را در ER ایل  Endoplasmic reticulum) یآندوپلاسلم  ی اسمگس شبکه

 یناشل  یاصلل  نگیگنالیسل  یگهایمس که احممالاً انددادهنشان  ابتید یماریب

انلدامک دالل     کیل  ER. (5) اسلت  ویدا یو اسمگس اکس ERاز اسمگس 

 یعصلب  یهاو حفظ سلول میدر هموسماز کلس یاست که نق  مهم یسلول

 لانوورده   یهلا نیموجل   مملپ پلگو      ،ERوارد آمده به  یهادارد.  ن 

 ییجلا آن. از (6-7)سلول شلود    ی واند منمگ به آسیم امگ نیو اشود  یم

در پاسل  بله    نیانسلول  دیول  ولؤلانگگهانس مس گیجزا یبما یهاکه سلول
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 کیل  ازمنلد یها بالا و نسلول نیا در نیپگو   وسنمزیب ندیاباشند، فگیگلوکز م

ER وسلنمز یب حملم   یهمچلون افلزا   ی. عوامل(8) استو گسمگده  پیوس 

شلود،  یمل   گشل   و سنمز نیانسول با همگاه که یدیلوئیآم دیپمیپل و نیانسول

در  ERکه منملگ بله اسلمگس     یگگیچگب آزاد اشباع و عوام  د یدهایاس

را فعلال   کیل آپوپمو -پگو یگهایگگدد، ممکن است مسیها مسلول نیا

 یبملا  یهلا از سللول  یبزرگل  ی که باع  از دسلت رفلمن  لوده    دینما 

. بلگ اسلاس   (9)شلود  یمل  2 ایل  1نلوع   ابلت ید ،پانکگاس و دنبلال آن 

 ینشانگگهادر اثگ  ERالقاء شده  وسط اسمگس  ابتید گ،یمطالعات ال

  2 یو یوکللاری ی  گجملله ی کننللدهاسللمگس از جمللله عاملل  شللگوع  

(Eukaryotic Initiation Factor-2α ایلل eIF2α  و پللگو )ممصلل  نی 

 گلگ ی( و دXBP-1 ای X-Box Binding Protein-1) X ی جعبه به شونده

 فلا یرا ا ینقل  مهمل   ،ینوپلا  یر  و شلدن  یابمیل د نلد یادر فگ  یل عوام  دل

 .(11)کنند  یم

مللورد  یهلا شلال  بله عنللوان   eIF2αو  XBP1مهلم   نیدو پلگو   

 ی  لانووره در شلبکه   یهانی.  ممپ پگو  (11) هسمند ERاسمگس  یبگرس

 بلا  شلده  شلنالمه  نگیگنالیسل  یگهایمسل  یانلداز باع  راه ،یسارکوپلاسم

 ایلل Unfolded protein response)  للانوورده نیپللگو   پاسلل  عنللوان

UPRیغشلا  یبلگ رو  یمولکول یهاگندهیگ قیشود که از طگی( م 

ER،   عامللeIF2α سللنمز فیکنللد و موجلل    للعیرا فعللال ملل 

 6 یسل یشلود و فلاکمور فعلال رونو   یمل  یضگور گیغ یها نیپگو  

(Activating transcription factor 6  ایل ATF6 و آنلز )ازمنلد ین می 

( کله فلاکمور   IRE-1 ایل  Inositol-requiring enzyme 1) مولینوزیا

XBP1 باشلد و در اثلگ ا صلال    یم مولینوزیا ازمندین یاصل یسوبسمگا

در   یل دل یهلا ژن انیل شلود و بلا ب  یمل  فعلال  یسل یرونو فلاکمور  نیا

 یهانیپگو   رفمن نیها، آزاد شدن و از بنیدرست پگو   ی الوردگ

ERیافلزا  نیپلگو     لالوردن  یبلگا  یدالل اندامک نیا تی، ظگف  

 آپوپملوز  کننلد،  یابیل باز را هموسماز نموانند گهایمس نیا اگگ. ابدی یم

 جینملا . (12)شلود  یم فعال دهید  یآس یهاسلول بگدن نیب از یبگا

باعل    ،یهلواز  یورزشل  تیل کله فعال  دهلد یمنشان  قاتی حق گیسا

 و XBP-1 یهلا نیهوموسماز پلگو    ی لهیوس هب ERکاه  اسمگس 

C/EBP-homologous protein (CHOP شده است )(11-14). 

 ینشلانگگها و همکاران نشان داد کله   Singleton پژوه  جینما

 ی لهیوسل  هد، بل نباشل یمل  یمگ  سلول یکه از عوام  اصل ERاسمگس 

 باعل   یورزشل  تیل د و فعالنشلو یکنمگل مل  یاسمقامم یورزش تیفعال

. در (11)چاق شده اسلت   یهادر موش XBP-1 یهانیپگو   کاه 

 یهلا کله از شلاله   XBP-1ژن  انیب زانیم ،و همکاران Wu یمطالعه

 یگیل گاندازه یاسمقامم تیپس از چهار هفمه فعال ،باشدیم ERاسمگس 

به سلط  نگملال    XBP-1ژن  زانیکه م دندیرس مهینم نیا به هاآن. شد

 تیل مثبلت فعال  گاتیثأ  ی کنندهانیب قاتی حق نی. ا(16) ابدییکاه  م

منملگ   ت،ینها درباشد که یم ERبگ کاه  المهاب و اسمگس  یورزش

در ملورد نقل     هلا پلژوه  شلود.  یمل  ی عادل درون سللول  مادیبه ا

 ،هلا کگده است و هلد  آن  شگفتیبه سگعت پ ابتیدر د ERاسمگس 

. (17)باشلد  یمل  یمداللله درملان   کیو به عنوان  ERکاه  اسمگس 

 در محافظ عام  کی عنوان به یبدن تیبه ذکگ است که نق  فعال لازم

. (18)شلنالمه شلده اسلت     ویل نورودژنگا  یهلا یملار یب شگفتیپ بگابگ

مومللف   یورزش ناتیدر رابطه با اثگات  مگ یموملف قاتیهگچند  حق

 یبه بگرسل  ازیاست، اما هنوز ن گگفمه صورت ابتیبه د مبملا مارانیبگ ب

 ن،ی. همچنللگلگدد یملل احسلاس  یو مولکللول یدر سللط  سللول  شلمگ یب

 یهلا بلگ ژن  یاسلمقامم  ناتیدر رابطه با اثگات  مگ یاندک یهاپژوه 

 یبله بگرسل   حاضلگ  ی انمام گگفمه است. مطالعه ERدر اسمگس   یدل

نشلان   یهلا شلال   یژن بگل انیبگ ب یاسمقامم تیاثگ ش  هفمه فعال

 .پگدالت XBP1و  eIF2αاز جمله  ERاسمگس  ی دهنده

 

 ها روش

بلللود کللله بلللا کلللد الللللاق     یاز نلللوع  مگبللل  قیللل حق نیلللا

EE/9.3.0259296/SCU.AC.IR، اهلواز  چملگان  دیدانشگاه شه در 

 و یهفمگ 8سن  با سمارینگ نژاد و ییسگ موش صحگا 21. دیگگد دیی أ

 وانللاتیح گیلل کث مگکللز از گللگم، 1/214 ± 1/11 یوزنلل ی محللدوده

 در و هیل  ه اهلواز  شلاپور  یجنلد  یپزشلک  علوم دانشگاه یشگاهیآزما

 یدرجله  22 ± 2 ییدملا  طیشلگا  در کگبنلات  یپل اسماندارد یها قفس

و بلا   ییروشلنا  -یکی لار  سلاعت  12:12 یچگلله   حلت  گگاد یسانم

از  پلس شلدند.   یملوش نگهلدار   ژهیل و یآزاد به آب و غذا یدسمگس

بلا نلوار    یآشناسلاز  شلگاه، یآزما طیبا مح یهفمه سازگار کیگذشت 

 گلگوه  هگبه چهار گگوه ) ی صادف ها به طورموش ،یگگدان و دسمکار

سلالم   شاهدسالم و  نی مگابت،ید نی مگ ابت،یبه د مبملا شاهد( سگ 1

 شدند.   می قس

  دنبللال بللهو  یپللس از ا مللام پگو کلل  آشناسللاز :ابللتید یالقللا

 بللا  زریللق درون   ابللتید یسللاعت محگومیللت از غللذا، القللا    12

 ( STZ ایللل Streptozotocin) نیصلللفاقی محللللول اسمگپموزو وسللل

 ( حلل  شللده در بللافگ سللیمگات   کللایآمگ ،Sigma، Louis شللگکت)

 بلدن  وزن لوگگمیهگ ک یگگم به ازایلیم pH، 11=  1/4با  مولار 11/1

 غیلگ  یهلا  موش به(. 14) گگفت صورت 1 نوع ابتید مادیا منظور به

بله   pH=  1/4ملولار بلا    11/1 سلیمگات  بافگ حممی معادل نیز دیابمی

ساعت پس از  زریق، بلا ایملاد    48شد.   زریق  یصورت درون صفاق

 ی یک جگاحت کوچک  وسط لانست بلگ روی وریلد دم، یلک قطلگه    

 از اسلمفاده  بلا لون بگ روی نوار گلوکلوممگی قلگار داده شلد و نلوار     

آلملللان(  ،Roche، شلللگکت Glucotrend 2دسلللمگاه گلوکلللوممگ )

 ز ا شلمگ یهلا ب  کله قنلد للون آن    ییصلحگا  یهلا  و ملوش  یگیل گ اندازه
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به دیابت در نظگ گگفمله   مبملاعنوان  بود، به  مگیل یدر دس گگمیلیم 211

 ی دوره طلول  در للون،  قنلد  بازگشلت  علدم  از نلان یاطم یشدند. بگا

هلا  دوره، قنلد للون ملوش    انیل پا زیل هلگ هفمله و ن   ینل ی مگ ی بگنامه

 . (19)د یگگد یگیگ اندازه

 ینوروپلا   حصلول  از نلان یپس از اطم :یهواز نیپگو ک   مگ

به ملدت   یهواز نینگ، پگو ک   مگ ییصحگا یهادر موش یابمید

بگ  یهواز نیپگو ک   مگ ،ش  هفمه اجگا شد. در پژوه  حاضگ

( انملام گگفلت. ابملدا بله     21و همکاران ) Chae ی اساس مطالعه

 ،ینلوار گلگدان و دسلمکار    شگاه،یآزما طیبه شگا یگیمنظور لوگ

  سلگعت  بلا  قله یدق 11  لا  11روز در هفمله بله ملدت     1 واناتیح

هلای   نوار گگدان راه رفمند. سلسس گلگوه   یرو بگ قهیدق بگ ممگ 11

 نلوار   ملگین  معلگ   در نی ملگ  سلالم  و نی ملگ  ابتیورزشی د

هفمه قگار گگفمند )به عللت   6جلسه در هفمه و به مدت  1گگدان، 

هگقلدر   بودنلد،  1نلوع   ابلت یمبملا به د یهاها موشکه نمونه نیا

 ابلد، ییمل   یافلزا  علداد  لفلات    ، گ باشلد یطولان نی مگ ی ه دور

. هگ هفمه زمان و سلگعت  (21)( دیانمواب گگد یاهفمه 6پگو ک  

اول و  ی در هفمله  قله یدق 11از  کگد؛ دایپ  یافزا جی در به نی مگ

 دوم زملان بله    ی . هفمله دیل آغلاز گگد  قله یممگ در دق 11با سگعت 

 قله یدق 21سوم زمان  ی هفمه قه،یممگ در دق 11و سگعت  قهیدق 21

 ی هفمه افت،ی  یافزا قهیدق در ممگ 14-11 به سگعت و ماند ثابت

سوم و زمان بله   ی مانند هفمه قهیممگ در دق 14-11چهارم سگعت 

و سلگعت   قله یدق 11پنمم زملان   ی هفمه افت،ی  یافزا قهیدق 11

بلله  دنیرسلل یششللم بللگا ی بللود و هفملله قللهیممللگ در دق 18-17

 مام  .(1ماند )جدول  یثابت باق نیزمان و سگعت  مگ ،یسازگار

سلاعت   نیو بل  وانلات یللواب ح  ک یس انیدر پا ینیجلسات  مگ

 .دیگگدعصگ بگگزار  18-16

 
 مختلف یهادر هفته یهواز نیتمر ی . پروتکل برنامه1جدول 

 (قهیدق) مدت (قهیدق بر متر) سرعت هفته

 10 10 اول

 00 10 دوم

 00 11-14 سوم

 30 11-14 چهارم

 30 18-17 پنجم

 30 18-17 ششم

 
 بگنامله  هفمله  شل   انیدر پا :یگیگاسموگاج نمونه و روش اندازه

هلا بله   ملوش  ن،ی ملگ  ی جلسله  نیآللگ  از پلس  سلاعت  48 ،ینی مگ

بلگ   گلگم یلل یم 91) نیکملام  از یبل ی گک یصلفاق  درون قی زر ی لهیوس

شدند و بافت  هوشی( بلوگگمیک بگ گگمیلیم 11) نیلازی( و زالوگگمیک

 ی درجله  -81 یبلا دملا   ملگوژن یدر ن وقل  به عنوان نمونه اسموگاج 

 یهلا  ی لا زملان انملام آزملا     زیل نها . نمونهدیگگدگگاد منممد یسانم

 شدند. یگگاد نگهداریسانم ی درجه -81 یبا دما زریدر فگ یلکولوم

Real-time polymerase chain reaction (RT-PCR :) حدود

بله   1ک  به نسلبت   RNAگگم از بافت قل  جهت اسموگاج یلیم 11

. بله  دیل هملوژن گگد  QIAzol Lysis Reagent تیبا اسمفاده از ک 11

 یدرجلله 4 یمحصللول در دمللا ،ینللیپگو   یمنظللور بگداشللمن اجللزا

 قللهیدر دق دور 12111 سللگعتبللا  قللهیدق 11گللگاد بلله مللدت  یسللانم

موللو    کلگوفلگم،  محلول با 1/1 به 1 نسبت به سسس. شد فوژیسانمگ

 یدملا  در محصول. شد داده  کان شدت به هیثان 11و به مدت  دیگگد

در  دور 12111 سلگعت و بلا   قله یدق11گگاد به مدت یسانم ی درجه 4

 یاز هم جدا شد. بو  محملو  یو آب یو بو  معدن فوژیسانمگ قهیدق

RNA  موللو  و   زوپگوپانولیبا محلول ا 1/1به  1بگداشمه و با نسبت

 ی درجله  4 یا لاق رهلا و سلسس در دملا     یدر دما قهیدق 11به مدت 

 فوژیسلانمگ  قهیدق در دور 12111 سگعتو  قهیدق11به مدت  گگادیسانم

 در محلللول ا للانول شسمشللو و در    RNA یحللاو تیللپل. دیللگگد

ملورد سلنم     RNA. غلظت دیح  گگد RNase-free آب مگیکگولیم 21

 261( و به نسلبت  آلمان) Eppendorfشگکت  پگو ک طبق  و گگفت قگار

. سلنمز  دیل گگد فیل مطللوب  عگ   یبله عنلوان  لول    2 ا  8/1 نیب 281به 

cDNA  ملگ یاز پگا یا ک رشلمه Oligo dt MWG-Biotech  ( و )آلملان

( بگ اساس پگو ک  مگبلو   Fermentasمعکوس ) یبگدارنسوه میآنز

اسلمگس   یهلا ژن انیل ب دییل أجهلت    RT-PCR کیانمام شد. از  کن

اسمفاده شلد. هلگ    ی( به صورت کمeIF2αو  XBP-1) ER ویدا یاکس

 PCR Master Mix یهللا بللا اسللمفاده از دسللمگاه  PCRواکللن  

(Applied Biosystems, Waltham ، و کایآمگ )SYBR Green  در

 ABI Step One (Applied Biosystems, Sequenceدسللمگاه 

Detection Systems, Foster City، طبق پگو کل  شلگکت   کایآمگ )

در نظلگ   RT-PCRهلگ چگلله    یبگا ک یس 41سازنده انمام گگفت. 

 ملدت  هگگاد بیسانم ی درجه 94شام   ک یهگ س یگگفمه شد و دماها

 ی درجله  72و  هیل ثان 11 مدت هگگاد بیسانم ی درجه 18-61 ه،یثان 21

کلله از  نیلل. ضللمن ادیللگگد می نظلل هیللثان 11 مللدت بللهگللگاد یسللانم

Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase (GAPDH به )

در  یملورد بگرسل   یهلا ژن انیل . نسلبت ب شداسمفاده  شاهدعنوان ژن 

 آسللللمانه  ی چگللللله یاسللللهی، بللللا روش مقاحاضللللگ ی مطالعلللله

(Cycle theresholdمورد ارز )قلگار  از اسلمفاده  بلا . گگفت قگار یابی 

ژن هلد  بلا ژن    انیل ب زانیم ،           ها در فگمول داده دادن

 در بگا وریگگوه سالم به عنوان کلال  یهاژن انیو ب دیگگد زیمگجپ نگمال

 شده است. هیارا 2در جدول  مگهایپگا ی.  والشد گگفمه نظگ
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 حاضر پژوهش در استفاده مورد یمرهایپرا ی. توال2جدول 

 مریپرا یتوال ژن

eIF2α For:  TAAAGAATGGAGGGGTCTAAGG 
Rev:  GATGTTAATGGTGGACCTGTGG 

XBP-1 For:  GTCCAAGGGGAATGGAGTAAGG 
Rev: GGAAGATGTTCTGGGGAGGTGA 

GAPDH For: GACATGCCGCCTGGAGAAAC 
Rev: AGCCCAGGATGCCCTTTAGT 

XBP-1: X-Box Binding Protein-1; eIF2α: Eukaryotic Initiation Factor-2α  

GAPDH: Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase 

 

 Shapiro-Wilkهلا از آزملون   داده بلودن  نگمال نییجهت  ع

هلا از  گلگوه  نیدار بودن الملا  بل یمعن یبگرس یاسمفاده شد. بگا

One-way ANOVA نیلی  ع منظلور  به ،یداریو در صورت معن 

 Tukey یبل یاز آزملون  عق  یدو گگوهل  یهلا نیانگیل م نی فاوت ب

 22 ینسلوه  SPSSافزار در نگم هاداده ت،ینها در. دیگگداسمفاده 

(version 22, IBM Corporation, Armonk, NY )مللورد 

 یداریبه عنوان سط  معن P < 11/1. گگفت قگار  یو  حل هی مز

 نظگ گگفمه شد. در

 

 هاافتهی

 وجلود ها گگوه ی هیوزن اول در یدارینشان داد که الملا  معن هاافمهی

 گاتییل  غ نیانگی، ممطالعه یانیپا یها(، اما در هفمهP > 11/1نداشت )

سالم به  شاهدنسبت به گگوه  ابتیمبملا به د یهاگگوه یها موش وزن

 گاتییل  غ نیانگیم ن،ی(. همچنP < 11/1کممگ بود ) یداریصورت معن

نسلبت بله گلگوه     نیو سالم  مگ نی مگ ابتید به مبملا یها وزن گگوه

 افلت، ی  یافلزا  نیاگگچه پس از ش  هفمه  مگ ابتید به مبملا شاهد

 (.1( )جدول P > 11/1دار نبود )یمعن  یافزا نیاما ا

 بله  ابلت ید یهاسطوح گلوکز لون در گگوه ابت،ید یپس از القا

 انیل پا  ا الملا  نی( و اP < 11/1) افتی  یافزا یداریمعن صورت

دار بلود  یسالم همچنان معنل  شاهدبا گگوه  سهیپژوه  در مقا ی دوره

(11/1 > Pهمچن .)گلوکز للون گلگوه    ،ینی مگ ی بگنامه انیدر پا ن،ی

 یداریبله صلورت معنل    ابلت ید شلاهد نسبت به گلگوه   نی مگ ابتید

 (.4( )جدول P < 11/1 گ بود ) نییپا

موجل    ابتید یها، مشو  شد که القاگگوه نیانگیبا  وجه به م

بله   مبلملا  یهلا در ملوش  XBP-1 ژن انیل ب زانیدار در میمعن  یافزا

 ن،ی(. همچنل P < 11/1سلالم شلد )   شلاهد با گلگوه   سهیدر مقا ابتید

 شلاهد گلگوه   و ابتیمبملا به د نیدر گگوه  مگXBP-1 ژن  انیب زانیم

 (. 1 شک ( )P < 11/1 گ بود )نییپا ابتیبه د مبملا

موجل    ابتید یها، مشو  شد که القاگگوه نیانگیبا  وجه به م

 ابلت یمبلملا بله د   یهاموش eIF2α ژن انیب زانیدار در میمعن  یافزا

 انیل ب زانیم ن،ی(. همچنP < 11/1سالم شد ) شاهدبا گگوه  سهیدر مقا

 ابتید به مبملا شاهد و ابتیمبملا به د نی مگ یها در گگوه eIF2αژن 

 (.2 شک ( )P < 11/1 گ بود )نییپا

 

 بحث

ملانپ از   ،با شدت مموسلط  یهواز نینشان داد که  مگ حاضگ پژوه  جینما

القلا   یابمیل د یهاموش در لون قند زانیم کاه  و یعیطب گیکاه  وزن غ

دار یمعنل   یافلزا  بله  منمگ ابتید یماریب ن،یشود. همچنیم STZشده با 

در بافلللت قلللل   (eIF2αو  XBP-1) ERاسلللمگس  یهلللاسلللطوح ژن

ملذکور   یهلا ژن کلاه   باعل   یهلواز  نینگ و  ملگ  ییصحگا یها موش

اسلمگس   گی لأث  یبگرس هد  با کهو همکاران  Liu یمطالعه جینماشود.  یم

در  ERو نقل  اسلمگس    یویل حلاد کل   یاز حلد بلگ آسل     یب ویدا یاکس

کنمگل اسلمگس   یبگا افمهیکاه   یی وانا کهنشان داد  شد، انمام یها موش

ER اسلت،  حلد  از  یبل  ویدا یاکسل  اسمگس وجود  یبه دل یکه  ا حدود 

شلود   یگیل در پ هیل حلاد کل   یو آسل  هیکل تیحساس  یمنمگ به افزا دیشا

 .  داشت یهمووان حاضگ قی حق یهاافمهیکه با  (21)

 

 مختلف یهاگروه در هاموش بدن وزن نیانگی. م3جدول 

 (گرم) ششم ی هفته (گرم) چهارم ی هفته (گرم) دوم ی هفته (گرم) ابتید یالقا  گروه

 1/160 ± 1/8 1/181 ± 4/10 0/198 ± 0/10 4/011 ± 7/13 (سر 1) ابتید به مبتلا شاهد

 0/186 ± 4/6 4/187 ± 9/6 3/003 ± 7/8 1/010 ± 6/9 (سر 1) ابتید به مبتلا نیتمر

 8/007 ± 6/8 9/016 ± 1/9 1/003 ± 1/10 1/199 ± 1/11 (سر 1) سالم نیتمر

 8/040 ± 1/8 3/009 ± 1/9 6/014 ± 1/11 3/001 ± 3/10 (سر 1) سالم شاهد

 .است شده گزارش معیار انحگا  ± میانگین اساس بگ هاداده
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 تمرین پروتکل اجرای از پس و دیابت القای از پس مختلف هایگروه هایموش در خون گلوکز سطح میانگین. 4 جدول

  یابتد یالقا  گروه

 (لیتر یدر دس گرم یلی)م

 دوم  ی هفته

 (لیتر یدر دس گرم یلی)م

 چهارم  ی هفته

 (لیتر یدر دس گرم یلی)م

 ششم  ی هفته

 (لیتر یدر دس گرم یلی)م

 4/163 ± 0/41 9/111 ± 3/61 461/ 4 ± 1/81 9/401 ± 1/113 (سر 1) دیابت به مبتلا شاهد

 1/434 ± 1/11 4/100 ± 8/34 4/110 ± 9/17 1/491 ± 6/71 (سر 1) دیابت به مبتلا تمرین

 3/108 ± 1/13 1/108 ± 0/14 0/104 ± 7/16 9/114 ± 6/31 (سر 1) سالم تمرین

 6/101 ± 3/13 1/100 ± 1/14 1/108 ± 8/13 8/106 ± 8/13 (سر 1) سالم شاهد

 .است شده گزارش معیار انحگا  ± میانگین اساس بگ هاداده

 

 
 درX-Box Binding Protein-1 (XBP-1 ) ژن بیان میزان. 1 شکل

 (P < 50/5: داریمعنی سطح) مختلف هایگروه قلب بافت

 

 یهلواز  نیش  هفمله  ملگ   گیثأ  یفگ و همکاران به بگرسیحامد

 ابلت یمبلملا بله د   یهلا ملوش  کیا یدر عص  سل  XBP-1 نیبگ پگو  

 XBP-1 نیباع  کاه  پلگو    یهواز نی مگ که افمندیدرپگدالمند و 

 بله  مبلملا  شلاهد و گلگوه   ابلت ید بله  مبملا نیگگوه  مگ نیشود و بیم

 . (22) شد مشاهده یداری فاوت معن ابتید

 

 
Eukaryotic Initiation Factor-2α (eIF2α ) ژن بیان میزان. 2 شکل

 (P < 50/5: داریمعنی سطح) مختلف هایگروه قلب بافت در

 

Verdile  کله   دندیرسل  مهینم نیا بهو همکاران در پژوه  لود

و  نیلسمل  گنالیسل  ی باعل   وسلعه   ATF6αو  XBP-1 یهلا نیپگو  

کله   کگد انیب هاآنشوند. شواهد یم یسلول سمیدر طول ممابول نیانسول

اعصلاب و هلم در    یطیمح ی هم در شبکه  ،یپس از آس ERپگو  از 

 یهلا نیپلگو    دیل کند و منملگ بله  ول  یم گیی غ یمگکز یعصب ی شبکه

. (21)شلود  یم ایگل یهاها و سلول اشده در واکن  به اسمگس نورون

 میل چاق که رژ یهاو همکاران نشان داد موش Zhang یطالعهم جینما

و  سو لالاموس یدر ه ERاسلمگس   یدارا داشلمند،  بلالا  یچگب با ییغذا

مگ بط بلا   یکیالملالات ممابول ی بودند که نشان دهنده یطیاعصاب مح

 . (24) باشد یمدر دال  بدن  ERاسمگس  مادیو ا یچاق

 یبل ی گک نیپس از چنلد ملاه  ملگ    ،و همکاران Hulmi قی حقدر 

در بافلت   XBP-1و  eIF2α یهلا نیسطوح پلگو    ،یو مقاومم یهواز

 بلا  جی، نملا هلا پلژوه   یدر بگل. (21) افتیکاه   یگجلدیز یچگب

مدت  یطکه  یپژوهشبه عنوان مثال ، در  نبود همووان حاضگ مطالعه

 کیل  در روز 1 تیل فعال کی ای یاجلسه کی یمانند شنا یزمان کو اه

  یهللانیپللگو   زانیللبللگ م نی مللگ گی للأث بللود، شللده انمللام هفملله

.Protein kinase R-like endoplasmic reticulum kinase 

(PERK ،)XBP-1  وeIF-2α  یهلا افمله ی باکه  (26)قاب   وجه نبود 

  یل دل بله  است ممکن الملا  نیحاضگ مطابقت نداشت و ا یمطالعه

بلا   یاسلمقامم  ایل  یورزشل  دیشد یهاتی. فعالباشد ورزش زمان مدت

 ERاسلمگس   یهانیپگو   زانی واند بگ میم ن،یهفمه  مگ چهارحداق  

 آپوپملوز  ،یآندوپلاسم الی واند اسمگس اندو لیبگذارد. ورزش م گی أث

  یکیممللابول مللارانیب در را یآندوپلاسللم الیانللدو ل المهللاب و سلللول

 اسللمگس  یهللا ژن ونیلاسللیفسفور مللنظم، ورزش(. 17) دهللد کللاه 

ER مگ بط آپوپموز و المهاب نگیگنالیس یگهایدهد و مسیرا کاه  م 

  نیدهللد.  مللگ یکللاه  ملل  ایلل کنللدیرا مهللار ملل  ER اسللمگس بللا

 بوشلد و   یرا بهبود مل  ERاز اسمگس  یناش CHOP گنالیس ،یورزش

  ن،یدهلللد. همچنلللیللللود آپوپملللوز را کلللاه  مللل  ی بللله نوبللله

.P38 Mitogen-activated protein kinases/Jun N-terminal kinases 

(P38 MAPK/JNK  بلا ) واسلطه ، IRE-1  وNuclear factor kappa B 

(NF-kB    مگ بط بلا المهلاب را کلاه  مل )1-کاسلساز  انیل ب کله  دهلد  ی ،

Interleukin 1 beta (IL-1𝛽 و )IL-6 گنیگنالیسل  گیو مسل  کند یم میرا  نظ 

.IRE-1α/TNF receptor-associated factor 2/Apoptosis signal-regulating kinase 1  

(IRE-1𝛼/TRAF2/ASK1را کاه  م )(26) دهد ی. 

وزن  یاز افلزا  ،شلود یمل  یانلگژ  مصگ   یورزش باع  افزا
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ممکن  وبوشد یم بهبود را نیانسول به تیکند و حساسیم یگیجلوگ 

 (.21شود ) ERاسمگس  کیگنالیس گیمس تیباع  کاه  فعال

 عنلوان  بله  یهلواز  ناتیانمام  مگ حاضگ، قی حق جیاساس نما بگ

اسللمگس  یهللاسللب  کللاه  شللال  گانلله،یگ یپلل یمدالللله کیلل

  یل دل کیل د. شلو  یم ابتید یاز القا یناش افمهی  یافزا ER ویدا یاکس

مشلمق شلده    کینگو گوف یهاشال وزش بگ  گیثأ واند  یم یاحممال

 و دارد نقل   یناپسیس یگیپذو شک  یاز مغز باشد که در انمقال عصب

و موجل  بهبلود    باشلد یمل ثگ ؤمل  ERاسلمگس   یهاژن انیب  ی عد بگ

 ی فاوت در اثگات ناشل  ی. مشاهده(27)شود یم یشنالم یعملکگدها

)نقل  کلاه  دهنلده( در     حاضلگ  پلژوه   در یجسمان ناتیاز  مگ

ممکلن   ،دهنلده(   یذکگ شلده )نقل  افلزا    مطالعات یبا بگل سهیمقا

ه بلا انلواع   هدر مواج یبافت مورد بگرس یهیپا تیاز وضع یاست ناش

 نلات ی( باشد که اعملال  مگ یسوکسیو ه ی،آ گوفیگیها )مانند پاسمگس

 یبگقلگار  یدر  للاش بلگا   یعامل  محلافظم   کیل به عنلوان   یجسمان

 .است یاضطگار طیدر سط  نگمال و در شگا یهوم وسماز سلول

 یبلگدار نمونله  لوان بله علدم    یمل  حاضگ قی حق یهاتیاز محدود

ها بافت یزمان  مامهم یگیگها، عدم اندازهموش یزمان از بافت  مام هم

گللوکز للون و وزن در    زانیم یگیگزمان بودن اندزههم گیغ ن،یو همچن

اثلگ   نلده، یآ یهلا پلژوه  شود در یم شنهادیها اشاره کگد. پموش ی همه

ژن زانیل م بلگ ( یمقلاومم  -ی)اسلمقامم  یبی گک ناتیو  مگ یمقاومم نی مگ

در  ERاسمگس  نگیگنالیس سگیعوام  م گگیو د XBP-1و  eIF2α یها

 .گدیگ قگار یبگرس مورد ابتیبه د مبملا یهاموش یهابافت گیسا

 

 یریگجهینت

 طیشلگا   ی علد  ی بله واسلطه   احممالاً مموسط، شدت با یهواز نی مگ

از   یبل  انیل کنمگل ب جهت یلوب ی  واند مهارکنندهیم ،یسمیسگگلیها

 یهلا در بافلت قلل  ملوش    ER ویدا یعوامل  اسلمگس اکسل    ی اندازه

  یانلداز  وانلد از راه یم یمهار نیچن. باشد ابتینگ مبملا به د ییصحگا

 طیشلگا  گلگ، ید انیل ب بله  و یگیجلوگ یسلول درون وبیمع یهاچگله

 .دینماکننده را کنمگل کی حگ

 

 تشکر و قدردانی

مصلوب گلگوه    ،922با کلد   یقا یحاضگ بگگگفمه از طگح  حق پژوه 

چملگان   دیدانشلگاه شله   یعلوم ورزش ی دانشکده یورزش یولوژیزیف

 طلگح  نیل اکله در انملام    یافگاد ی از همه لهیوس نیباشد. بدیاهواز م

 .دیآیم عم  به یقدردان و،  شکگ نمودند یهمکار
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Abstract 

Background: The aim of this study was to investigate the effect of six weeks of aerobic training on expression 

of endoplasmic reticulum stress genes [X-box binding protein-1 (XBP1) and eukaryotic initiation factor 2α 

(eIF2α)] in the heart tissue of male rats with streptozotocin (STZ)-induced diabetes. 

Methods: Twenty male rats with the mean weight of 204.0 ± 11.3 grams were randomly divided into four 

groups including of healthy control, healthy exercise, diabetic control, and diabetic training. They became 

diabetic by intraperitoneal injection of STZ (50 mg/kg). After confirmation of induction of diabetes by 

measuring fasting blood glucose level with glucometer, aerobic training program was performed with an average 

intensity for 30 minutes at a speed of 18 meters per minute, 5 days a week for 6 weeks. The expression of 

endoplasmic reticulum stress genes (XBP1 and eIF2α) was measured using real-time polymerase chain reaction 

(RT-PCR) technique. One-way analysis of variance and Tukey's post hoc test were used for statistical analysis. 

Findings: The expression of endoplasmic reticulum stress genes (XBP1 and eIF2α) in heart tissue in diabetic 

rats was significantly higher than the healthy control group. After 6 weeks of aerobic exercise protocol, the 

expression of these genes in heart tissue was significantly lower in the diabetic group of exercise, healthy 

exercise, and healthy control than the diabetic control group. 

Conclusion: The results of the present study showed that by reducing endoplasmic reticulum stress factors in the 

heart of male rats with diabetes, aerobic training can be useful as a preventive and non-pharmacological factor in 

the treatment of patients with diabetes. 
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