
 Pejouhesh dar Pezeshki (i.e., Research in Medicine) 
2022; Vol. 46; No. 4; 99-110 

 
  

99  

Pejouhesh dar Pezeshki (i.e., Research in Medicine)                                               Original Article 

The Quarterly Journal of School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences                                                             2022; Vol. 46; No. 4 

The effect of Eight Weeks High- Intensity Interval Training (HIIT) on 
the Expression of miRNA-21 and miRNA-1 in Diabetic Male Rats 

Javad Vakili1*, Sohrab Ghale Gir1, Mostafa Khani1, Karim Azali Alamdari2 

1. Department of Exercise Physiology, Faculty of Physical Education and Sport Science, University of Tabriz, Tabriz, Iran.  
2. Department of Sport Sciences, Faculty of Education and Psychology, Azarbaijan Shahid Madani University, Tabriz, Iran. 

Received: June 13, 2022; Accepted: July 19, 2022 

 
 
 
Keywords: High- Intensity Interval Training; miRNA-1; miRNA-21; rats; diabetes 

Please cite this article as: Vakili J, Ghale Gir S, Khani M, Azali Alamdari K. The effect of Eight Weeks High- Intensity 
Interval Training (HIIT) on the Expression of miRNA-21 and miRNA-1 in Diabetic Male Rats. Pejouhesh dar Pezeshki. 
2022;46(4):99-110. 

 
 
 
 
______________________________ 

*Corresponding Author: Javad Vakili; Email: vakili@tabrizu.ac.ir 
 

Abstract 
Background and Aim: Diabetes is a group of metabolic disorders that affect the structure and function of other organs 
in the body, such as the myocardium, and is referred to as cardiomyopathy. However, due to the role of exercise in 
preventing and treating diabetes complications, the present study was performed to determine the effect of diabetes and 
high- intensity interval training (HIIT) on tissue expression of miRNA-1 and miRNA-21 in the left ventricle of diabetic 
male rats. 
Methods: In this experimental study, twenty adult Wistar male rats were selected and randomly divided into two 
groups: diabetic and diabetic with HIIT (T) protocols. Accordingly, the rats underwent the HIIT program on smart 
electronic tape recorders for eight weeks, five days a week. HIIT training was performed with an intensity of 90-85% 
of maximum speed 6-12 times for 2 minutes and with 3-minute active rest intervals with an intensity of 30% VO2max. 
At the end of the study contract, all rats were anesthetized and operated on 48 hours after the last intervention without a 
painless method to determine changes in miR-1 and miR-21 gene expression by real-time PCR in left ventricular 
tissue. 
Results: The results showed that the quantitative relative expression of miRNA-1 in the HIIT + diabetes group was 
(0.00005 ± 0.000001) and diabetes control (0.00018 ± 0.000005). The Quantitative relative expression of miRNA-21 
in the HIIT + diabetes group was (0.00025 ± 0.000001) and in the diabetes control group (0.00011 ± 0.000016). Eight 
weeks of HIIT training significantly increased the relative expression of miRNA-21 and decreased the expression of 
miRNA-1 in diabetic rats (P < 0.05). In contrast, the results showed that after eight weeks of diabetes, the relative 
expression of miRNA-21 decreased significantly, and the expression of miRNA-1 increased (P < 0.05). 
Conclusion: Based on the results of this study, it seems that miRNA-210 can be used as an indicator to assess the 
adaptations associated with exercise training. 
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 خلاصه
 کاردیومیوپاتی آن به که دهدمی قرار تأثیر تحت را میوکاردجمله  از بدن هايدستگاه عملکرد و ساختار که است متابولیک اختلال نوعی دیابت: و هدف سابقه

 تمرین هفته هشت تاثیر تعیین هدف باحاضر  یقتحق دیابت، عوارض درمان و پیشگیري در ورزشی فعالیت نقش به توجه با حالبا این. شودمیگفته  دیابتی
 انجام یرانا یدر دانشگاه علوم پزشک 1400و بهمن  يد طی دیابتی نر هايرت چپ بطن در miRNA-21 و miRNA-1 بافتی بیان بر) HIIT( شدید تناوبی

 .شد

 ییغذا یمرژ یافتاز در پسو  انتخاب یستارگرم) نژاد و 234 ± 12: وزن هفته؛ 12 ± 3/0سر رت نر بالغ (سن:  20 ی،تجرب یقیطرح تحق یک در :روش کار

 یتناوب ینبا تمر یابتیو د یابتیشامل د يسر 10در دو گروه همگن  یطور تصادفبه استرپتوزوتوسین یقبا تزر دیابت القاي و) یدرصد چرب 45 يپرچرب (حاو
 85-90با شدت  HIIT ین. تمرکردند اجراهوشمند  یکینوارگردان الکترون يرو را HIITبرنامه  ،هفته روز پنجهفته و  هشتو به مدت  شدند یمتقس (T) یدشد

 ،تمرینقرارداد  يانتها شد. در اعمال maxVO2 درصد 30با شدت  ايیقهدق سهاستراحت فعال  يهاتناوب با و يایقهدق دووهله  6-12در  یشینهدرصد سرعت ب
در بافت بطن  real-time PCRروش  miR-1، miR-21ژن  یانب ییراتتغ یبررس يمداخله به روش بدون درد برا ینساعت پس از آخر 48ها موش یتمام

 .ندشد یو جراح هوشیچپ قلب ب

 و) 00018/0 ± 000005/0( دیابت کنترل و) 00005/0 ± 000001/0( یابتد + HIITدر گروه  miRNA-1 یکم ینسب یاننشان داد ب یجنتا ها:افتهی

هفته  هشت همچنین.  بود)  00011/0 ± 000016/0( دیابت کنترل و) 00025/0 ± 000001/0( یابتد + HIITدر گروه  miRNA-21 یکم ینسب یانب
 یجو در مقابل نتا شد یابتید هايرت در) 002/0 =P(  miRNA-1 یانکاهش ب و) miRNA-21 )001/0 =P ینسب بیان دارمعنا یشباعث افزا HIIT ینتمر

 ). P= 01/0است ( یافته یشافزا miRNA-1 یانو ب کاهش داريمعنابه طور  miRNA-21 ینسب یانب یابتنشان داد که پس از هشت هفته ابتلا به د

 هايسازگاري ارزیابی براي مناسبی شاخص است ممکن ورزشی هايتمرینبعد از  miRNA-21و  miRNA-1 یانب یابیارز رسدیم نظر به :یريگیجهنت
 .باشد هاتمریناز  یناش یپرتروفیها یژهو به و یعروق -قلبی
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 مقدمه
و عدم  یپرگلایسمیکه با ها شودیگفته م یبه اختلال یابتد

 یمختلف يهابافت یماري،ب ین. در اشودیتحمل گلوکز شناخته م
و قلب و عروق با  هایهکل یطی،و مح يازجمله اعصاب مرکز

از جمله عوارض  .)1( شوندیمواجه م یکمشکلات پاتولوژ
است  یابتید یومیوپاتیکارد یابتمرتبط با قلب در د یکپاتولوژ

انسداد عروق  یابدر غ ی) بطنremodelling( يبازسازکه در آن 
در  یژهوبه ید قلبو فشارخون منجر به اختلال عملکر يکرونر

 یاقلب  یمارگونهبه بزرگ شدن ب ینبطن چپ شده و همچن
و رسوب کلاژن  یوکارديو نکروز م یبروزف یوکاردي،م یپرتروفیها

از  یعضله قلب ناش یماريب یا یومیوپاتی. در کاردشودیمنجر م
 یافته،اتساع  یومیوپاتیبه شکل کارد تواندیکه م یابتد

محدودکننده باشد،  یومیوپاتیو کارد یپرتروفیکها یومیوپاتیکارد
. )2( دهدمی رخ یقلب یسمدر متابول ییرو تغ یده قلبکاهش برون
 کاردیومیوپاتی بین ارتباط متعددي یدمیولوژیکمطالعات اپ

 از مستقل میوکاردي سختی و قلبی هایپرتروفی وقوع و دیابتی
 یومیوپاتیکارد یشناسدر علت. )3( اندداده نشان را بالا فشارخون

 پیشرفت و وقوع علل بیان در مختلفی هايمکانیسم قلبی
 یپوتوکسیتی،لمطرح شده است که ازجمله  دیابتی کاردیومیوپاتی

 میوکارد، شکل تغییر و فیبروز میتوکندري، عملکرد در اختلال
ها و  RNA یکروم ی،گنالسی مسیرهاي فعالیت در تغییر
نکروز،  یاآپوپتوز  ي،ازجمله التهاب، اتوفاژ یگرد يهایسممکان

اشاره کرد که  یالتلومراز و اختلال عملکرد اندوتلرالوم یستمس
نقش داشته باشند  یابتید یومیوپاتیکارد یجاددر ا شودیتصور م

 یقلب یژهو يعنوان اعضاعضو به چهارخانواده  ین. در ا)4(
 miR-1و  شودیاطلاق م myomiRs آنهااند که به شناخته شده

 miR-1و همکاران  Raoست و بنا به گزارش آنهاازجمله 
تا  ینیدر قلب از دوران رشد جن شدهیانب miRNA ینترفراوان
 و است یردرگ یعضله قلب يدر بازساز که )5(است  یسالبزرگ
مختل  یقلب ییو نارسا یکپاتولوژ قلبی هایپرتروفی در آن بیان

عارضه نقش  ینا یاساس در علت شناس ینو بر ا )6( شودیم

در اثر  miR-1اند ) نشان داده2015و همکاران ( Melo. )7(دارد 
. )8( یابدیکاهش م هایومیوسیتدر کارد یانفارکتوس قلب

Sayed ) کردند  یانب یز) ن2014و همکارانmiR-1 در  یقلب
از  یافته ینا .)9( شودیم یینپا یمتنظ يبار فشاراضافه يابتدا

 یکپاتولوژ يبار فشاراز اضافه یناش وفییپرتردر ها miR-1نقش 
فاکتور  یکعنوان به یزن miR-21 ین. همچن)9( کندیم یتحما

شناخته شده است و شواهد  یعروق -یقلب هايیماريمهم در ب
بالا است و  یعروق -یقلب یستمآن در س یانکه ب دهدینشان م

 یقلب یکپاتولوژ یپرتروفیمانند ها یعروق -یقلب هايیماريدر ب
و  Sekar. بر اساس گزارش )10( شودیآن مختل م یانب

از  یناش یعروق-یاختلالات قلب در miR-21) 2016همکاران (
 یوانیح يهادر مدل miR-21. مهار )11(نقش دارد  یابتد
   هایافته ینو ا یدرا بهبود بخش یعملکرد قلب یقلب یماريب

miR-21 مطرح  یقلب هايیماريدر ب یعنوان هدف درمانرا به
  .)12( کندیم
 دیجد يها) از روشHIIT( دیشد یتناوب نیتمر گر،ید يسو از

 توجه مورد ریاخ يهاسال در که است یورزش هاينیتمر
 است گرفته قرار یورزش علوم پژوهشگران و انیمرب ورزشکاران،

نسبتاً کوتاه و  يبه جلسات تکرار HIIT هاينیتمر معمولاًکه 
 یاشاره که اغلب با حداکثر تلاش و توان بدن ینیمتناوب تمر

 یمصرف ژنیاکس شدت به کینزد یدر شدت ایو  شودیانجام م
 90از  شتریدر حدود ب یعنی( شودیانجام م )2maxVO( نهیشیب

وهله  کی ،یورزش تی. بسته به شدت فعال)2maxVO ()13درصد 
طول بکشد،  قهیتا چند دق هیممکن است چند ثان تیتلاش و فعال

 تیفعال ایاستراحت  قهیبا استفاده از چند دق تیفعال يهاکه وهله
از  استفاده .)14( شوندیجدا م گریکدیاز  نییبا شدت پا

 يعملکرد يهايکوتاه مدت که بتواند سازگار ینیتمر يهابرنامه
 ناتیزمان ممکن نسبت به تمر نیترمطلوب را در کوتاه

 برخوردار ياریبس تیبه وجود آورد از اهم یو مقاومت یاستقامت
 ،یو مقاومت یاستقامت ناتیبا تمر سهیمقا در حال، نیا با. است

به  یکیولوژیزیو ف يعملکرد يهاپاسخ يترکم مطالعات
 یمثال، در پژوهش ياند. براکرده یبررس HIIT هاينیتمر
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Burgomaster با  سهی)، نشان دادند در مقا2005( همکاران و
 یسرعت یتناوب نیتمرتنها شش جلسه  ،یاستقامت هاينیتمر

دو  یط) وهله هر نیب استراحت قهیدق چهار با تیفعال هیثان 30(
 شده یاستقامت تیظرف و یبدن عملکرد شیافزا سببهفته، 

شاخص با  ینا يپاسخ و سازگار یبررس يراستا در .)15(است
بر  ورزشی هايتمرین یرمطالعه تاث ینچند ورزشی، هايتمرین

را گزارش  یمتفاوت یجو نتا یرا بررس miRNA يپاسخ و سازگار
 نکته اشاره شود که ینبه ا یدبا ین،. همچن)16 ،17( اندکرده
 در و هستند هابافت سایر یا عضله ویژه ها miRNAاین از برخی
 يرو ياانجام مطالعه رویناز ا شوند.نمی بیان هابافت سایر
 ییهاشاخص يرا برا یدر سطح بافت یابیها که امکان ارزموش
است امکان  یابیقابل رد یزکه در انسان ن ها miRNAمانند

 نشان هاپژوهش این، بر علاوهرا ممکن است فراهم آورد.  یسهمقا
   فرآیندهاي از بسیاري بر بدنی هايفعالیت که است داده

 انجام هايپـژوهش تعداد اما گذارد،می تاثیر مولکولی -سلولی
انواع  بر ورزشی هايتمرینو  یورزش یتفعال یرتاث حوزه در شده

miRNA پژوهش  تعداد ینهم وجود، ینبا ا. است اندك بسیار
 ها miRNAو غلظت  یانبـر ب بدنی یتدهد که هم فعالینشان م

 يهايسازگار یجادا سبب miRNAدر  ییرگذارد و هـم تغیاثر م
 از. )18(شود یم ورزشی هايتمرینو  یبدن یتاز فعال یناش
بر  یورزش یتانواع مختلف فعال یقدق یراز آنجا که تاث رو،این

مشخص نشده  یقبه طور دق miRNAانواع  يپاسخ و سازگار
 هشت تاثیر بررسی هدف با اضرح مطالعه بنابراین،. )19(است 
 قلب چپ بطن بافت در miR-21و  miR-1 بیان بر HIIT هفته
در دانشگاه  1400و اسفند  بهمن ویستار نژاد بالغ نر هايرت

 .شد انجام یرانا یعلوم پزشک

 روش کار
 باتحت کنترل  یشگاهیآزما یطحاضر در شرا یتجرب یقتحق در

نر  رتسر  20، ه این دلیل. بشد انجام آزمونپس هايگیرياندازه
 فرمول اساس بر مطالعه مورد هايرت تعداد( یستارنژاد و یدسف

 افزارنرم و پیشین مطالعات نتایج اساس بر و نمونه اندازه تعیین

R محدوده  با و ماهه سه )20( است شده محاسبه پاور جی و
دانشگاه علوم  یوانیح یشگاهگرم از آزما 300 یال 225 یوزن

به مدت دو هفته با  هارتدر ابتدا،  و خریداري یرانا یپزشک
در  هارتسازگار شدند. از زمان حضور  یشگاهآزما یطشرا

      محدوده در آزمایشگاه يمداخلات، دما يآزمایشگاه تا انتها
درصد و  50 ± 5 یرطوبت نسب گراد،یدرجه سانت 20 ± 2

از  ییساعته (شروع روشنا 12:12 یکیتار -ییچرخه روشنا
 به لازم. شد تنظیمعصر) شبانه  19:00 یصبح ال 7:00ساعت 

 یواناتح یتمام یقدوره تحق یدر ط آن، از پس که است ذکر
 شدهتهیه(پلت  حیوانی استاندارد غذاي و آب به آزادانه صورتبه

 ینکه ا ندداشت یاز شرکت خوراك سازان اصفهان) دسترس
و ثبت شد.  یريگاندازه یقصورت دقبه یمصرف يغذا یزانم

با نحوه  ییروز تحت برنامه آشنا هفتبه مدت  تمرین هايگروه
 یبدوره ش ینا یو در ط ندنوارگردان قرار گرفت يرو یتفعال

 ینو مدت تمر یقهمتر در دق 10سرعت  صفر درصد نوارگردان 
 يبر رو ینها با روش تمردر روز بود تا رت یقهدق 5-10 یزن

 10گروه  دودر  هارت آشناسازي، از پسنوارگردان آشنا شوند. 
) T( ینبا تمر یابتیو د )C( دیابتی کنترل گروه عنوان تحت تایی
 .گرفتندقرار 

 :دیابت يالقا شیوه

و  Sasidharan پروتکل، طبق يادوهفته ياز دوره آشناساز پس
 آن طی در که گرفت انجام 2نوع یابتد يالقا )2013همکاران (

 رصدد 21 ی،چرب رصدد 45پرچرب ( يدو هفته مصرف غذا ابتدا
 یک آن دنبال به و شد اعمال) یدراتکربوه رصدد 34 ینپروتئ

) اسم IPوزن بدن ( یلوگرمک بر گرمیلیم 35دوز 
شده در ) حلیکا، آمرSigma- Aldrichسین (شرکت تواسترپتوزو

 ییبعد از شش ساعت ناشتا) PH= 4/5مولار ( 1/0 یتراتبافر س
 دیابت، القاي از اطمینان برايشد.  تزریق یصورت درون صفاقبه

 شد آوريجمع هارت یدم یداز ور یهفته نمونه خون یکاز  پس
. شود گیرياندازه گلوکومتر وسیلهبه خون گلوکز غلظت تا

 یگرم بر دسیلیم 250که غلظت گلوکز خون بالاتر از  هاییرت
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وزن . )21( ندشد یقوارد تحق نهایی نمونهعنوان  داشتند به یترل
 .شد یريگاندازه تحقیق ییو انتها میانی یی،ها در مرحله ابتدارت

 :نیتمر پروتکل

و  Brown مطالعه در نیتمر پروتکل اساس بر ینیروش تمر
هفته و  هشتها به مدت اساس رت نیبود. بر ا) 2017همکاران (

شنبه، چهارشنبه و سه کشنبه،یهفته (شنبه،  روز پنج در
 ي) بر روHIIT( دیشد یتناوب نیبرنامه تمر کی تحتپنجشنبه) 

 نییابتدا جهت تع در. گرفتند قرارهوشمند  یکینوارگردان الکترون
 اساس بر نهیشیسرعت ب سنجشآزمون  کی هاينیتمرشدت 

 شداجرا ) 1979و همکاران ( Bedfordاستاندارد  ندهیآزمون فزا
نژاد  يهارت براي) 2007و همکاران ( Leandro لهیوسکه به

مرحله  10آزمون شامل  نی. ااست شده ياستانداردساز ستاریو
شروع و در هر  قهیمتر بر دق پنجاست که با سرعت  ياقهیدقسه
 شیافزا یبه واماندگ دنیتا زمان رس قهیدق درمتر  سه قهیدق سه

 ادامه   در  هارت ییتوانا عدم  یخستگ  به  دنیرس . زمانابدییم

 نظر در یکیشوك الکتر جادینوار گردان باوجود ا يرو دنیدو
تا شدت  شد تکراربار کیآزمون هر دو هفته  نیاشد.  گرفته

. )22(شود  میتنظ دیآزمون جد جیبر اساس نتا يبعد هاينیتمر
 پنجمدت  به کردن گرم با دوره طول در HIIT نیتمر پروتکل

 %30-40(برابر با شدت  قهیمتر در دق 10با سرعت  قهیدق

2maxVOنیتمر. افتیسرد کردن خاتمه  وهیش نی) شروع و با هم 
  85-90با شدت  یتناوب نیتمر شامل کردن گرم از بعد یاصل

 يهاتناوب با و ياقهیدق دووهله  6-12در  نهیشیدرصد سرعت ب
 اعمال maxVO2 درصد 30با شدت  ياقهیدق سهاستراحت فعال 

 یتیفعال گونهچیهگروه کنترل سالم  دوره نیا یط در. )20( شد
 پنج ،ینیتمر گروه ریسا با کسانی طیجاد شرایا برايو  نداشتند

 يدر هر جلسه بر رو قهیدق 15تا  10روز در هفته به مدت 
 يها برارت کیتحر براي. ندشد داده قرار حرکتینوارگردان ب

در قسمت  شدههیتعب کم ولتاژ با یکیالکتر محرك از دنیدو
 نوارگردان، استفاده شد. ییانتها

 
 بالا شدت با تناوبی تمرین پروتکل -1جدول 

 تیفعال يهاوهله هفته فیرد
 دنیسرعت دو

 از حداکثر سرعت) ي(درصد

 تیفعال يهامدت تناوب

 )قهی(دق

استراحت  يهامدت تناوب

 )قهی(دق

 3 2 85-90 6 اول 1
 3 2 85-90 7 دوم 2
 3 2 85-90 8 سوم 3
 3 2 85-90 9 چهارم 4
 3 2 85-90 10 پنجم 5
 3 2 85-90 11 ششم 6
 3 2 85-90 12 هفتم 7
 3 2 85-90 12 هشتم 8

 

 :هارت هیتغذ

 وانیهر ح اریگرم پلت در اخت 20 باًیتقرروزانه  پژوهش نیدر ا
 یمصرف يدوره مقدار غذا یموجود در قفس قرار داده شد و در ط

آزاد به  یو ثبت شد. دسترس يریگاندازه قیطور دقروزانه بهآنها
 500 يبطر بهها هر کدام از قفس زیتجه قیروزانه از طر زیآب ن

         ها پسرت یتمام یت،نها در. )21( شد انجام يتریلیلیم
  ییدر حالت ناشتا و تمرین جلسه ینآخر ساعت از 48از گذشت 

 

) درون mg.kg 90-1( ینکتام یقتزر از پسساعت)  14-12(
توسط متخصص کارآزموده  )mg.kg 90-1( یلازینو زا یصفاق

 سرم با وشوو شست یبافت يبردار. نمونهندشد جراحی و هوشیب
    درجه -70 دماي و -196 مایع نیتروژن در سالین نرمال
 دارينگه miR-21و  miR-1 بیان بررسی براي گراد،سانتی

 . ندشد



 و همکارانوکیلی  جواد                                                               … miRNA-21 و miRNA-1 بیان بر) HIIT( شدید تناوبی تمرین هفته هشت تاثیر

 
 ١١٠�  ٩٩���ی، ��حات  ١٤٠١، سال ٤، �ماره ٤٦دوره 

 
 �و�ش � �ش�ی

 

   
104  

 : RNA استخراج

 از لیترمیلی 60 به قلبی، بافت هاينمونه از RNA استخراج براي
 پس و شد اضافه ترایزول لیترمیلی یک میکروتیوب، داخل نمونه

 انکوبه اتاق دماي در دقیقه پنج مدت به کامل کردن مخلوط از
 دو حدود و شد اضافه کلروفـرم آن بـه لیترمیلی 2/0 سپس شد
 بـه هامیکروتیوب سپس شد، انکوبه اتاق دماي در دقیقه سه تـا

 دور 10000 بـا گرادسانتی درجه چهار دماي در دقیقه 15 مدت
 به و شد برداشته دقت به رویی مایع سپس شدند. سانتریفیوژ

  5/0 سپس. شد داده انتقال RNAasefree میکروتیوب یک
    دماي در زدن هم از بعد و شد اضافه ایزوپروپانول لیترمیلی

 دردقیقه  15 مدت به هامیکروتیوب بعد روز .ماندند باقی -20
 سانتریفیوژ مجدداً 10000 دور با گرادسانتی درجه چهار دماي
 لیترمیلی یک و شد خارج دقت با رویی مایع سمپلر بـا. شدند
 به مختصر دادن تکان از بعد و شد اضافه آن بـه خالص اتانول
 سانتریفیوژ 7500 دور با درجه چهار دماي در دقیقه پنج مدت
 دقیقه 10 و شد تخلیه دقت به رویی مایع ادامه در و شدند

 داخل و شود تبخیر اتانول ماندهباقی تا شد داده فرصت
 تزریقی آب لاندا 50 مرحله این از بعد شود، خشک میکروتیوب

 با هانمونه جذبی نسبت و غلظت پایان در. شد اضافه نمونه هر به
 جذبی نسبت که شد ارزیابی اسپکتروفتومتر دستگاه از استفاده

    .بـود 1/8 تا 1/6 بین هانمونه تمام براي نانومتر 260/280
 و شدندمی خارج -20 یخچال از استفاده از قبل دقیقاً هاکیت
 سمپلرها تمام. شدندمی منتقل یخچال داخل به استفاده از بعد

 .بودند شده کالیبره گروه هايبنديزمان طبق

 : cDNA سنتز

 Exiqon شرکت کیت از cDNA به RNA رونویسی براي
 انجام سازنده شرکت دستورالعمل مطابق مراحل تمام و استفاده

 .شد

 : ژن بیان ارزیابی

 دستگاه و PCR Time Real تکنیک از ژن بیان ارزیابی براي
 mix master.شـد استفاده Biosystem Applied شرکت

Green SYBR شرکت بـه متعلق مرحله این در شده استفاده 

Exiqon لانداي 10 نمونه یک براي کیت دستورالعمل طبق. ودب 
 و شد گرفته نظر در cDNA و پرایمر  mix masterاز ترکیبی

 و کنترل گروه به نسبت miRNA-21 و miRNA-1 بیان میزان
 از. شد ارزیابی ΔΔCT-2 از روش اسـتفاده تمرین از قبل مرحله

 .شد استفاده نیز زیر پرایمرهاي
miR21: GTC GTA TCC AGT GCA GGG TCC GAG 
GTA TTC GCA CTG GAT ACT CCA 

miR-1: GTC GTA TCC AGT GCA GGG TCC GAG 
GTA TTC GCA CTG GAT ACG GGT 

 : يآمار هايروش

 از و یعتوز یتوضع یینتع يبرا ینو لو یروشاپ -یلکو هايآزمون
 یريگاندازه يهاشاخص ییراتتغ یابیارز يبرا مستقل یآزمون ت

 در SPSS26افزار با استفاده از نرم هادادهشد.  استفادهشده 
 شدند. یلو تحل یهتجز P > 05/0سطح 

 هایافته
 نژادسر رت نر بالغ  20 يبرا هاداده طبیعی توزیع وضعیت ابتدا

 234 ± 12: وزن هفته؛ 12 ± 3/0مشخصات (سن:  با یستارو
 یدو پس از تائ یبررس یروشاپ -یلکاستفاده از آزمون و با) گرم

با استفاده از  یگروه ینب يهاتفاوت ها،داده توزیع بودن طبیعی
 ینسب یاننشان داد ب نتایج. شد  ارزیابی یکپارامتر يهاآزمون

یکم miRNA-1  در گروهHIIT + 000001/0( یابتد ± 

 بود) 00018/0 ± 000005/0( دیابت کنترل و) 00005/0
 HIITدر گروه  miRNA-21 یکم ینسب یانب همچنین 1 نمودار

 دیابت کنترل و) 00025/0 ± 000001/0( یابتد +
 یجنتا ی،طور کل به 2بود نمودار   )00011/0 ± 000016/0(

 سبب HIIT ینهفته تمر هشتمطالعه حاضر نشان داد که 
 بیانو کاهش  miRNA-21 ینسب بیان دارمعنا افزایش

miRNA-1 001/0(است  شده یابتید هايرت در=P و در (
 یانب یابتنشان داد که پس از هشت هفته ابتلا به د یجمقابل نتا

           Fold change ییراتتغ یزانم با miRNA-21 ینسب
 یانکاهش و ب داريمعناي طور به) يبرابر 2/2 ± 7/0(
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miRNA-1 ییراتتغ یزانبا م Fold change )1/1 ± 1/3 
 ).2و  1(شکل  )P=002/0(است  یافته افزایش) يبرابر

 
 HIIT تمرینات از بعد miRNA-1 یانب ییراتتغ -1 نمودار

 .نسبت به گروه کنترل

 ).P > 05/0( یگروه بین داريمعنا #

 
 HIIT هايتمرین ازبعد  miRNA-21 یانب ییراتتغ -2 نمودار

 .نسبت به گروه کنترل

 ).P > 05/0( یگروه بین داريمعنا #

 بحث

و  miR-1 یانبر کاهش ب مبنیمطالعه حاضر نشان داد که  نتایج
در  HIIT هايتمرینپس از  یدر بافت قلب miR-21 یانب یشافزا

 یمطالعه کاره و همکاران، برناردو و همکاران، فتح یجنتا يراستا

) قرار دارد 2020فر و همکاران () و آرمان2019و همکاران (
در  miR-1 یانراستا، کاره و همکاران نشان دادند ب ین. در ا)23(

 یابدیکاهش م ینتروالا یندر اثر تمر یزیولوژیکف یپرتروفیها
که  دهدیکاهش م را miR-133و  miR-1 یدشد ین. تمر)24(
و  mRNAسرعت ترجمه  یشافزا سبب تواندیم صورته اینب

 شدید تناوبی تمرین دوره یک یسهمقا. )23(شود  ینسنتز پروتئ
نشان داد هر دو نوع  یابتید يهارت روي تداومی استقامتی با

نسبت به  miR-1 ژن یاندار باسبب کاهش معن ینیروش تمر
نسبت  یدشد یکاهش در گروه تناوب ین، اما اشودمیه کنترل گرو

 و Bernardoطور که همان بنابراین،بود  یشترب یبه گروه استقامت
ها تر شدن شکافروشن يعنوان کردند، برا یز) ن2010همکاران (

ارتباط آن با  یزیولوژیک،ف یپرتروفیبا ها miR-1ارتباط  ینهدر زم
 ینیتمر يهاپروتکل یرو تأث یپرتروفیکها رسانییامپ یرهايمس

 یرتأث ینه. در زم)25(است  یشتريب یقاتبه تحق یازمختلف ن
نشانگر محدود بودن  یشینهمطالعه پ یزن یقلب miR-21بر  ینتمر
و  نژادیسیاست. در مطالعات مرتبط ع ینهزم یندر ا یقاتتحق

گزارش کردند  یسرطان يهامدل ي) بر رو2016همکاران (
 تنظیم سبب هفته پنجبه مدت  ینتروالا ورزشی هايتمرین

 یز) ن2019و همکاران ( یرساسان. ام)26(شد  miR-21 یمنف
-miRو  miR-1 یربر مقاد یدشد یتناوب ینتمر هفته هشت یرتأث

از  یحاک یجکردند و نتا یريگرا در پسران نوجوان اندازه 21
 .)27(بود  miR-21و کاهش  miR-1 یشافزا
 درابراز داشت که  توانیمطالعه حاضر م یجنتا يراستا در

را هدف قرار  یمختلف يهاژن miR-21 ی،قلب هايیماريب
 ،PDCD4، PTENاند از عبارت miR-21. اهداف عمده دهدیم

SPRY12 کنندیم گريمیانجی آن عروقی-یقلب یراتکه در تاث 
)10( .miR-21 یگنالیس یرمس ERK-MAPK  را در
بر ساختار و  یکل یرکه تأث کندیم یمتنظ یقلب هايیبروبلاستف

در  یقلب هايیبروبلاستدر ف miR-21دارد. سطح  یعملکرد قلب
 افزایش سبب SPRY1که با مهار  یابدیم یشافزا یاختلال قلب

 ین. ا)10( شودیم ERK-MAPK یگنالیس مسیر فعالیت
را  يرشد يفاکتورها یشو رها فیبروبلاستی بقاي یسم،مکان
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 یپرتروفیو ها یسلولدرون فیبروز صورتبه اینکه  کندیم یمتنظ
      سرکوب یشگاهی،آزما یط. در شراکندیرا کنترل م یقلب

miR-21 یتفعال ي،القاشده با اضافه بار فشار یماريدر ب     
ERK-MAPK را مهار  یسلولدرون یبروزرا کاهش داده، ف یقلب

. )10( دهدیرا کاهش م یو اختلال عملکرد قلب کندیم
با  یزن miR-1 هایپرتروفیکینقش آنت رسدینظر م به همچنین،
مثال،  ياعمال شود. برا یپرتروفیکاهداف پروها یمهار برخ

miR-1  ترجمهmRNA ینکدکننده کالمودول يها )Caml1, 

Calm27( کندی) را سرکوب م( .miR-1 بر  ياثر مهار ینهمچن
 یم،کلس یگنالیس یردارد که در مس Gata4و  Mef2a یانب

اثر  miR-1 بنابراین، .)7(ستند ه یديکل يبردارنسخه فاکتورهاي
از  یاريدارد که بس یموابسته به کلس رسانییامپ یربر مس يمهار
که با  )7( کنندیفعال م دستیینرا در پا یپرتروفیکها يهاژن

 همراستا است.  HIIT هايتمرینآن پس از  یانکاهش ب
پس از هشت  miRNA-21و  miRNA-1 یانب یقتحق ینا در

.  کاهش یافت کاهش داريمعنابه طور  HIIT ینهفته تمر
miRNA-21  وmiRNA-1 نسبت به گروه کنترل  ینپس از تمر

و  Nilsenمطالعات از جمله  یبرخ نتایجاست، با  یافتهنمود 
و همکاران  Nilsen ) و 2010)، کلر و همکاران (2014همکاران (

و  miRNA-21 کل در. )29, 28, 18() همسو است 2010(
miRNA-1 و  یرهستند و تکث یرعضلات درگ یعیدر رشد طب

 یلهبه وس یبرا به ترت یو عضله قلب یعضلات اسکلت یزتما
) و SRF( سرمی پاسخ عامل ینسطح پروتئ یتسرکوب فعال

HADC4 سرکوب  یقعضلات از طر یز(سرکوب کننده تما
MEF2همچنین،کنند. یم یل) تعد miRNA-1 یشافزا یقاز طر 

 ياماهواره يهاو سلول یهاول هايیوبلاستم یرو تکث یزتما
. در )30(کمک کند  عضلانیو  قلبی يهاسلول یزبه تما تواندیم

 یلهها (حداقل به وسیوبلاستم یرتکث سبب miRNA-21 بل،مقا
 یزبراي تما یاتیکننده حیمتنظ یک(که  SRFکاهش سطح 

 یسیرونو ینو همچن دشویآنها م یز) و مهار تمااست یعضلان
PTB2  یسینگموجب اسپلا ی،سلول عضلان یزتما هنگام(که در 

کند. در ظاهر یشود) را مهار ممی یزها به صورت متمارونوشت

miRNA-1  وmiRNA-21 رونوشت  یکسان أبه رغم منش)
 یمشترك)، اثرات متضادي بر رشد عضله اسکلت یسترونیسیپل

 یواي به کاردهاي جوانهسلول یز. مشخص شده که تما)31( دارند
 .)30(د یابیم یشافزا miRNA-1ها توسط یوسیتم

در هر  هاmyomiRاکثر  یانب ینکهذکر است که با ا یانشا ولی
       و فقط افتدیاتفاق م یو اسکلت یعضلات قلب يدو

miRNA-206 و  یعضله اسکلت یژهوmiRNA-208a عضله  یژهو
 ییراتتغ یدکه شا یمما احتمال داد ینبنابرا ،)32(است  یقلب

در  یشهما ر یقدر تحق miRNA-1 یمشاهده شده در مقدار سرم
عضلات صاف بستر  یاو  یدر عضلات قلب یناز تمر یناش ییراتتغ

 یازمندمساله ن ینا یقطع ییدکه تاعروق و ... داشته باشند 
لازم به ذکر است که  .)33( است یندهآ رتر د یقدق هايیبررس
و  یعضلان ینوتئبر توازن پر یورزش یناز تمر یناش هايیسممکان

 یمتنظ ین،شامل سنتز پروتئ یدر سطوح مختلف یوژنزم یجهدر نت
 یرژنتیکیغ يساختار يدستکار ،mRNA يبرداردر سطح نسخه

DNA، یتتثب mRNA،یان(ب ترجمه هنگام هاييدستکار ها 
 پروتئین تجزیه سطح در نهایت در و ايترجمه پس و) پروتئین

 یرژنتیکیغ يساختار يدستکار ینب ین. در ا)34(افتندمی اتفاق
DNA  ینپروتئ یانب ییرمنجر شونده به تغ هايیستونه یاو 

عمده شامل الف)  یسم) توسط سه مکانژنتیکیاپ یم(تنظ
 دستکاري) ب ،DNA یتوزینیس هايماندهیباق یلاسیونمت

 برخی) فسفوریلاسیون یا و متیلاسیون یلاسیون،(آس شیمیایی
 برداري نسخه تنظیم) ج و هیستونی هايدم خاص هايماندهباقی

. )35( شوندمی کنترل) هاmiRNA( هاRNAمیکرو توسط
توسط دو نوع متفاوت از  یزن mRNA یتتثب ینهمچن

 گرمداخله کوچک هايRNAکوچک شامل  RNA هايمولکول
)siRNA و (miRNA انجام  يبردارها در سطح پس از نسخه
 یمر تنظب یورزش ینتمر یردر مورد تاث حالاین . باشودیم

miRNAو رشد براي آنها اینکه با است ذکر به لازم عضله در ها 
 و حفظ در آنها نقش ولی هستند، نیاز مورد عضله بازسازي
 نشده شناسایی هنوز تاکنون بزرگسالی دوران در عضله سازگاري

و  miRNA-1مانند  هاmiRNA ی. سطوح برخ)36(است
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miRNA-21 یکیفشار مکان ییرموش توسط تغ یعضله ساق 
 ینتمر هاانسان در. )37( یابدیم درصدکاهش 50حدود 
در عضله شده است  miRNA-1 یانسبب کاهش ب یمقاومت

شده است  ییدتا ینهزم یندر ا یزن یاستقامت ینتمر یرو تاث )38(
و  IGF-1بر ژن  miRNA-1 ینکها یلبه دل ترتیب، به این. )34(
-miRNAشده است که کاهش  یشنهادپ کند،یآن اثر م یرندهگ

 IGF-1/protein یگنالینگس يسبب فعال شدن آبشارها 1

kinase B  39(خواهد شد( . 
 miRNA-1 یانب یشسبب افزا یلتردم يبر رو یدندو همچنین

 یانو کاهش ب miRNA-181و  miRNA-107همراه با 
miRNA-23 ییراتتغ ینشده است که ا گیريیجهو نت شودیم 

مذکور در فوق همراه با  هايRNA یکروم یانشده در ب یجادا
 سبب تواندمی هاmiRNAاز  یگريانواع د یرسا یاندر ب ییراتتغ

 به اکسیژن تحویل بهبود میتوکندریایی بیوژنز مقدار دستکاري
لازم  ین. همچن)40(شود  یرگیتراکم مو یشافزا یقاز طر هابافت

 هايیننسبت به تمر miRNA-1 یانبه ذکر است که سازگاري ب
 یانب )37(کاهش  یا )41( ییربه صورت عدم تغ عمدتاً ورزشی
 یز) ن2008و همکاران ( Deramondراستا،  ینا در. کندیبروز م

 یمقاومت هايیندر پاسخ به تمر miRNA-1که  اندگزارش کرده
 یاستقامت ینجلسه تمر یکاما در پاسخ به  )38( یابدیکاهش م

) هم با 2011( Soci ینن. همچ)18( یابدیم یشآن افزا یزانم
 پنجهفته شنا، 10مدت (بلند یاستقامت هايینتمر یرتاث یبررس

 ییصحرا يهاروز در هفته) با شدت متوسط و بالا در موش
 مشاهدهدر عضله قلب را در هر دو گروه  miRNA-1 یانکاهش ب

 تواندیم miRNA-1از اهداف کاهش  یکی. در کل )42( کردند
 1-انسولینی شبه رشد عامل با مرتبط مسیرهاي سازيفعال

)IGF-Iرسانیپیام آبشار سازيفعال طریق از آن یرنده) و گ 
راستا  ین. در ا)34(باشد  B/IGF-I ینازک ینمرتبط با پروتئ

 يسازبا فعال miRNA-21 و miRNA-1گزارش شده است که 
در  هایپرتروفی سبب IGF-1/PI3K/AKT رسانییامپ یرمس

سازي رسد فعالیبه نظر م ین،. همچنشوندیم یقلب يهاسلول
نسبت به  miRNA-1 یاندر ب ییراي با تغهاي ماهوارهسلول

 یشبکه نقش اصل ین. در ااست ارتباط رد یمقاومت هايینتمر
miRNA-1  سرکوب فاکتورHDAC4  .استHDAC4  در

به  یماًکه مستق شوندیم بیان ییبه مقدار بالا یعضلات اسکلت
MEF2 ژن هاي وابسته به  بیان و شوندیمتصل مMEF2  را

گفت که  یدبا HDACsعملکرد  یتکند. در اهمیسرکوب م
 ،دارند یقلب و یاسکلت عضله یوژنیکدر روند م یاتیح یارنقش بس

 یپرتروفیبا ه HDAC4 یتنامناسب فعال یمبه طوري که تنظ
 سبب. به علاوه، ورزش )43(ت همراه اس یو مرگ ناگهان یقلب
و در  یر عضلات اسکلتد کالمودولین کلسیم یتفعال یشافزا
 یلهتواند به وسیشود و میم HDAC4شدن  یلهفسفور یجهنت

 مشارکت یکهاي متابولدر سازگاري یمبا کلس سازيفعال
 .)43(کند

وهله  یکگزارش شده است که  یمطالعه انسان یکعلاوه، در  به
 و miRNA-1 یانب افزایش سببحاد  یاستقامت یورزش یتفعال

miRNA-21 که  یت، در حالشده اس یدر عضله چهارسرران
 ینیهفته تمر 12پس از  miRNAدو  ینا یسطوح استراحت

بوده  یناز تمر یشکمتر از سطوح پ معناداريبه طور  یاستقامت
به  یورزش یتبه فعال miRNAپاسخ سطوح  یناست. همچن

نکرده) وابسته  ینتمر یاکرده  ین(تمر یآزمودن ینیتمر یتوضع
غلظت  یشافزا یلاز دلا یگرد یکی. به علاوه، )18(بود 

miRNAهیپوکسی بروز ورزشی فعالیت وهله هر طی در ها 
 يرو یاست که در سطح بافت عضلان یو موضع مدتکوتاه

 .)44( دهدیم
مطالعات  یبرخ یجنتا يمطالعه حاضر در راستا یجحال نتا ینا با
 است، شده گزارش یقات،تحق ینمثال، ناهمسو با ا ي. برایستن

 دهدیم یشافزا هایومیوسیترا در کارد miR-1 یاستقامت ینتمر
 همچنین،. )8(است  یافتهکاهش  یکه در اثر انفارکتوس قلب

به  یاستقامت ین) گزارش کردند تمر2019و همکاران ( فتحی
 miR-1 یششد که با افزا یقلب هایپرتروفی سببهفته  14مدت 

 داراي حاضر پژوهش هرحال، به. )45(همراه بود  یقلب
 گیرياندازه عدم جمله از شناسیروش هايمحدودیت

در  miRNAدو  ینا بیان از ناشی دستی پایین هايپروتئین
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از  یگرد یاري) و بسیبافت عضلان یژه(به و یسطح بافت
 یامدهايپ یشترب یاتجزئ ییکننده به شناساکمک هايینپروتئ

 یورزش یندر اثر انواع مختلف تمر هاینپروتئ ینا ییرحاصل از تغ
 در تایید نیازمند را یج، آننتا یقدق یربود که تفس ،و ...

 سایر نقش باید یآت هايپژوهش. کندمی آینده هايپژوهش
miRNA،یکدیگر، با ترکیب در یا و جداگانه صورت به ها 

 مختلف هايگونه دستکاري براي جایگزین هايفناوري از استفاده
miRNA معمول هايدستکاري سایر کنار در بدن داخل در 

 با مواجهه مانند محیطی هايمحرك و هاهورمون داروها، مانند
 درون هايمدل از استفاده همچنین و گرما یا سرما هیپوکسی،

 انواع شناسایی براي آزمایشگاه محیط در و زنده محیط بدن
miRNA و بهبود  ورزشی هايتمرینبا  يدر سازگار یردرگ

 .)17(قرار دهند  یابیرا مورد ارز یعملکرد ورزش

 گیرينتیجه
و  miRNA-21 بیان ینب رابطه از استفاده که رسدمی نظر به

miRNA-1 ارزیابی براي مناسبی زیستی شاخص است ممکن 
 این باباشد.  یابتیافراد د در ورزشی هايتمرینبا  يسازگار میزان
انواع مختلف  یررابطه و تاث یقدق یزانم تعیین براي حال،

 بیشتري تحقیقات انجام بهها شاخص ینبر ا ورزشی هايتمرین
 .است نیاز

 تشکر و قدردانی
 تربیت دانشکده در دکتري رساله طرح حاصل حاضر مطالعه

 در که افرادي تمام از. است تبریز دانشگاه ورزشی علوم و بدنی
 .آیدمی عمل به قدردانیتشکر و  اند،کرده همکاري تحقیق این

 ملاحظات اخلاقی
آذربایجان  استان این مطالعه، در دانشگاه علوم پزشکی تبریز

 IR.TABRIZU,REC.1400.050شرقی بررسی، و با کد اخلاق 
 ثبت شده است.

 

 یمنابع مال
شده  ینتام یسندگانتوسط نو تحقیقاتی طرح ینا یمنابع مال

 است.

  نویسندگان مشارکت

 و خوانده را مقاله نهایی نسخه طرح همکار و مجري مولفان تمام
 .اندکرده  تایید

 تعارض منافع
 .اندنکرده گزارش را منافعی تعارض نویسندگان،
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