
386

December 2020, January 2021. Vol 24. Num 5

* Corresponding Author:
Abbas Sadeghi
Address: Department of Physical Education and Sport Sciences, Faculty of Social Sciences, Imam Khomeini International University, Qazvin, Iran.
Tel: +98 (28) 33901782
E-Mail: sadeghi@soc.ikiu.ac.ir

Research Paper:
Effect of an Eight-week High-intensity Interval Training Program on Serum 
Cardiac Troponin I Level of Streptozotocin-induced Diabetic Rats

1. Department of Sport Sciences, Allameh Qazvini Institute of Higher Education, Qazvin, Iran. 
2. Department of Physical Education and Sport Sciences, Faculty of Social Sciences, Imam Khomeini International University, Qazvin, Iran.
3. Children Growth Research Center, Research Institute for Prevention of Non-communicable Diseases, Qazvin University of Medical Sciences, Qazvin, Iran.
4. Canada Optimax Access Consultation, Ottawa, Canada.

Najmeh Miraghaee1 , *Abbas Sadeghi2 , Navid Mohammadi3,4 

Background One of the complications of diabetes, as a chronic metabolic disorder, is cardiovascular diseases. 
Objective This study aims to investigate the effect of an eight-week High-Intensity Interval Training (HIIT) 
program on serum Cardiac troponin I (CtnI) level in streptozotocin-induced diabetic rats. 
Methods In this experimental clinical trial, 30 rats were randomly assigned into three groups of healthy 
Control (C), Diabetic (D), and diabetic+training (D+T). The third group performed the training which in-
cluded a treadmill running at an intensity of 85%-90% of maximum speed in 6-12 sessions of 2 min for 8 
weeks, 5 days per week. Blood glucose level and high-sensitive CtnI levels were measured 48 hours after 
the last training session and 12 hours of fasting. One-way ANOVA and Tukey’s test were used to analyze 
the collected data, considering a significance level of P<0.05.
Findings The induction of diabetes caused a significant increase in blood glucose (P=0.01) and high-sen-
sitive CtnI (P=0.01) levels in the D group. Also, a significant difference was observed in the blood glucose 
level of D+T group compared to the D group (P=0.001). The CtnI level also slightly reduced (11%) in the 
D+T group compared to the D group, but it was not statistically significant (P=0.591).
Conclusion he HIIT program can reduce the fasting blood glucose and increase the serum level of high-
sensitive CtnI to some extent in diabetic rats; therefore, it can be an appropriate strategy for diabetics. 
However, there is a need for more studies in this area.
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I
Extended Abstract

1. Introduction

n addition to having numerous complica-
tions, diabetes increases the risk of coro-
nary heart disease and death [2]. Identifying 
people at risk of cardiovascular diseases 

based on specific criteria can improve their monitoring and 
treatment. One of the most important indicators is Cardiac 

Troponin I (CtnI) as a biomarker of myocardial damage [5]. 
Cardiac troponins increase in myocardial damage earlier 
than other paraclinical markers and remain in the blood lon-
ger [7]. The American College of Sports Medicine (ACSM) 
has recommended exercise as a best way to prevent heart 
disease. Adaptation to aerobic exercise is associated with 
increased maximum oxygen consumption, cardiac output 
and ultimately left ventricular mass size [12]. Due to the 
relationship between physical activity and cardiorespira-
tory fitness, determining the effect of duration and intensity 
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of exercise on the risk index of myocardial infarction can 
help provide an appropriate model for improving the health 
of people and prevent cardiovascular diseases, especially in 
diabetic patients.

2. Materials and Methods

This experimental study was conducted for this study 
according to the ethical guidelines of the Declaration 
of Helsinki on 30 male Wistar rats (Weight=225-300 
g; age=3 months) randomly divided into three groups 
of 10 rats including healthy Control (C), Diabetic (D), 
and Diabetic+Training (D+T). 

Diabetes induction

A high-fat diet was provided to the animals for two weeks. 
Then, they received a singles dose of 35 mg/kg Streptozoto-
cin (STZ) by intraperitoneal injection after six hours of fast-
ing [13]. A week after diabetes induction, blood samples 
were collected from their caudal vein. Those with a blood 
glucose level above 250 mg/dL were considered diabetic.

Training protocol

An incremental High-intensity Interval Training (HIIT) 
protocol on the treadmill was implemented to assess the 
maximum speed, starting at 10 m/min and then increased by 
3 m/min every 2 minutes until exhaustion. The main exercise 
included 6-12 sessions of 2-min high-intensity exercise with 
a speed of 85-90% of maximum speed with 1-min low-in-
tensity exercise at 10 m/min. The running speed increased by 
about 10% every week throughout the study. Since handling 
animals on the treadmill may induce stress, sedentary con-
trol animals were also trained on the treadmill once a week 
to familiarize with handling and treadmill environment [15].

Blood glucose and high-sensitive CtnI assay

All animals were intraperitoneally anesthetized with ket-
amine (90 mg/kg-1) and xylazine (10 mg/kg-1) and sacri-
ficed 48 h after the last training session. A sufficient amount 
of blood was taken from the left ventricle of the heart by 
a syringe. All blood samples were immediately centrifuged 
(3000rpm, 15 min, 4°C) and stored at -80°C until analysis to 
extract the serum. Fasting blood sugar levels were measured 
by a colorimetric glucose-oxidase procedure. Serum CtnI 
level was measured by the ELISA method using a High-
Sensitive (HS) enzyme-linked assay kit specific for rat CtnI 
(Cloud-Clone Corp, USA), according to the instructions. All 
statistical analyses were performed in SPSS V. 24 software, 
considering a statistical significance level of P<0.05.

3. Results

The Shapiro-Wilk test results showed that the data were 
normally distributed. The STZ-induced diabetes resulted 
in a significant increase in blood glucose (P=0.001) and 
HS-CtnI levels (P=0.001) in group D. There was also a sig-
nificant difference in blood glucose level in the D+T group 
compared to group D (P=0.001), indicating a significant 
decrease in fasting blood glucose level after exercise in this 
group. Although the HS-CtnI level in the D+T group slight-
ly decreased (11%) compared to the D group, this decrease 
was not significant (P=0.591).

4. Discussion and Conclusion

The results of this study showed that the 8 weeks of HIIT 
significantly reduced the blood glucose level of diabetic rats 
by 36.93%. Recent studies that have used the HIIT in dia-
betic patients suggest that the exercise intensity may play 
a key role in managing diabetes [19]. The mechanisms for 
the effect of HIIT on the glycemic index of diabetic patients 
are not fully understood. The hepatic glucose production in-
duced by exercise can also be improved following the fast-
ing blood glucose reduction. On the other hand, the HIIT 
can use muscle fibers and deplete muscle glycogen faster 
[20]. Therefore, it may further increase the insulin sensitiv-
ity of muscle cells after exercise. It seems that the effective-
ness of HIIT in increasing the insulin sensitivity and reduc-
ing the blood glucose level is higher. 

In the present study, the induction of diabetes in rats in-
creased the serum level of CtnI significantly. This finding 
suggests that diabetes can damage to the myocardial tissues 
[22, 34] The HIIT reduced the serum levels of CtnI in dia-
betic rats to some extent (11%), which indicates the protec-
tive effect of this training program against cardiac tissue 
damage, although it was not significant. However, it is too 
early to comment definitively on the effect of such exercises 
on the specific markers of heart cell damage, and more re-
search is needed to determine the impact of this type of exer-
cise. Regular exercise increases myocardial adaptation and 
tolerance against ischemic injury [29]. The long-term exer-
cise increases the activity of antioxidant enzymes in protect-
ing the heart [31]. Other possible mechanisms are increased 
number of mitochondria, increased nitric oxide, and conse-
quently increased endothelial nitric oxide synthase [33].
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 (HS-CtnI) I قلبی  بر سطوح سرمی تروپونین   )HIIT( تناوبی شدید  تأثیر هشت هفته تمرین 
موش‌های دیابتی القا‌شده با استرپتوزوتوسین

زمینه دیابت به عنوان یک اختلال متابولیکی منجر به بیماری‌های قلبی‌عروقی می‌شود.
هدف تحقیق حاضر با هدف بررسی تأثیر هشت هفته تمرین تناوبی شدید )HIIT( بر سطوح سرمی تروپونین قلبی )‌‌I (HS-CtnI موش‌های 

دیابتی‌شده با استرپتوزوتوسین انجام شده است.
مواد و روش‌ها در این کارآزمایی بالینی تجربی سی سر موش صحرايي ديابتي‌شده به‌ طور تصادفي به سه گروه کنترل سالم )C(، کنترل 
دیابتی )D(، دیابتی با تمرین )D+T) تقسيم شدند. برنامه‌ تمرین دویدن با شدت 85-90 درصد سرعت بیشینه در شش تا دوازده وهله 
‌2دقیقه‌ای، پنج روز در هفته به مدت هشت هفته بود. سطوح گلوکز و HS-CtnI سرم موش‌ها 48 ساعت پس از آخرين جلسه تمريني و 

12 ساعت ناشتايي اندازه‌گیری و تحلیل آماری متغیرها با آزمون‌های آنووای یک‌طرفه و توکی انجام شد.
 )P=۰/۰0۱( HS-CtnI و نیز مقادیر )P=۰/۰0۱( یافته‌ها این مطالعه نشان‌ داد در درجه اول القای دیابت باعث افزایش معنی‌دار گلوکز خون
در موش‌های گروه D شد. همچنین تفاوت معنی‌داری در میزان گلوکز خون گروه D+T در مقایسه با گروه D مشاهده شد )P=۰/۰0۱( و 

.)P=0/591( کاهش داشت ولی معنی‌دار نبود )تا حدودی )11 درصد D در مقایسه با D+T در گروه HS-CtnI درنهایت مقادیر
نتیجه‌گیری بر اساس نتایج مطالعه حاضر می‌توان عنوان کرد که تمرینات تناوبی شدید می‌تواند در بهبود وضعیت گلوکز و تا حدودی 
HS-CtnI سرمی موش‌های صحرایی مؤثر باشد؛ بنابراین می‌تواند به‌ عنوان یک راهکار درمانی مناسب برای بیماران مبتلا به دیابت مدنظر 

قرار گیرد، ولی اظهار نظر صریح در این زمینه نیازمند مطالعات بیشتری است.

کلیدواژه‌ها: 
قلب، دیابت، تروپونین 
قلبی، تمرین تناوبی 
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مقدمه

سرعت رو به رشد ديابت در جهان موجب شده است تا اين 
بيماري به‌ عنوانكي ي از مسائل و مشكلات مهم سلامتي در نظر 
گرفته شود. کنترل و درمان ديابت و جلوگیری از عوارض حاد و 
مزمن آن، نيازمند صرف هزینه‌های قابل ‌توجهی از سوي بيماران 
و نظام بهداشتي‌درماني جامعه است ]1[. در کنار عوارض متعدد 
دیابت، این اختلال خطر ابتلا به بیماری عروق کرونر و مرگ در 
اثر بیماری قلبی را افزایش می‌دهد و مشخص‌ شده که کنترل 
دقیق سطح گلوکز خون باعث کاهش خطرات میکرو واسکولار در 

بیماران دیابتی می‌شود ]2[.

کاهش مرگ‌ومیر قلبی‌عروقی در بیماران مبتلا به دیابت با توجه 
به شیوع فزاینده آن در سرتاسر جهان از اولویت‌های بهداشت 
عمومی است. از سوی دیگر، پیش‌آگاهی بیماری‌های قلبی‌عروقی 
در افراد مبتلا به دیابت بسیار ناگوارتر از افراد غیردیابتی است؛ به 
‌گونه‌ای که پس از کنترل تمامی ریسک‌فاکتورهای قلبی‌عروقی، 
آمار مرگ ناشی از بیماری‌های قلبی‌عروقی در مردان مبتلا به 
این موضوع  از غیردیابتی‌هاست.  برابر بیشتر  نوع ۲، دو  دیابت 
زمانی نگران‌کننده‌تر می‌شود که بدانیم همین آمار در مورد زنان 

تا چهار برابر افزایش می‌یابد ]3[.

گزارش‌ها نشان داده که افزایش سیستماتیک قند خون در 
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دیابت ملیتوس می‌تواند ضایعات شدیدي را در رگ‌های کوچک 
ساختار قلب و عروق القا کند. همچنین نشان داده شده که عرضه 
مقادیر بالاي گلوکز به سلول‌های قلبی منجر به تجمع گونه‌های 
فعال اکسیژن در آن‌ها و افزایش قابل‌ توجه مرگ سلول‌های قلبی 
می‌‌شود. تجمع این رادیکال‌های آزاد در قلب نشان‌دهنده این 
واقعیت است که کاردیومیوپاتی دیابتیک می‌تواند به طور مستقیم 
مرتبط با استرس اکسیداتیو باشد ]4[. شناسایی افراد دیابتی در 
معرض خطر بیماري قلبی‌عروقی با استفاده از برخی شاخص‌ها 
می‌تواند باعث بهبود نظارت و درمان آن‌ها شده و حتی به‌ عنوان 
یک استراتژي براي پیشگیري از این بیماري باشد. یکی از این 
شاخص‌های مهم تروپونین قلبی ‌‌CtnI(‌1 I( است که به ‌عنوان 
یک نشانگر بیولوژیکی ایجاد آسیب قلبی شناخته شده است ]5[.

تروپونين‌ها، پروتئين‌هایي هستندك ـه بـه اشـكال مختلـف 
در عضلات قلبي و اسكلتي ديده می‌شوند. در حـال حاضر، كي 
ايزوفرمي از تروپونين به نام تروپونين قلبی ‌‌CtnI( I( با وزن مولكـولي 
٢4 کیلو دالتون به‌ عنوان ماركر اصـلي آسـيب بافـت ماهيچـه 
قلبي شناخته می‌شود. تروپونین I به آکتین متصل می‌شود و 
دسترسی تروپونین C را به کلسیم کاهش می‌دهد؛ بنابراین سبب 
مهار اتصال آکتین میوزین می‌شود ]6[ تروپونین‌های قلبی تقریباً 
همیشه در بیماری‌های عضلانی غیرقلبی مقادیر نرمال داشته و 
در آسیب عضله قلبی زودتر از سایر نشانگرهای پاراکلینیکی مانند 
کراتین کیناز2 و لاکتات دهیدروژناز3 افزایش می‌یابند و مدت‌زمان 

بیشتری در خون باقی می‌مانند ]7[. 

 CtnI با حساسیت بالا4 برای اندازه‌گیری I سنجش تروپونین قلبی
در همه افراد سالم توصیه شده است؛ زیرا حساسیت افزایش‌یافته 
اندازه‌گیری، اجازه شناسایی زود‌هنگام آسیب میوکارد در بیماران 
در  بیماران  شناسایی  همچنین  و  میوکارد  انفارکتوس  به  مبتلا 
معرض خطر حوادث قلبی و مرگ زودرس را فراهم می‌کند ]8[. 
در بيمـاران دچـار آنفارکتوس حاد میوکارد5، ٣ تـا ٦ ساعت پس 
شاخص  مـؤثرترين  به ‌عنوان   HS-CtnI تست  قلبي،  حمله  از 
آزمايشگاهي جهت تشخيص اين بيماري اسـتفاده می‌شود و تا 
٨ ساعت پس از حمله نيز قابل اندازه‌گیری است و به ‌عنوان یک 
نشانگر زیستی پیش‌آگاهی می‌تواند مقادیر بسیار خفیف عارضه 
را هم تشخیص دهد ]9[. آزمون سنجش HS-CtnI براي آسيب 
ماهيچـه قلبـي بسيار اختصاصي است و ميزان حساسيت آن در 
مقايسه بـا آزمون اندازه‌گیری ایزو آنزیمك راتينيك ناز بیشتر است 
]10[. اندازه‌گیری تروپونین به جاي CK-MB حدود 235 درصد 
توانایي شناسایی صدمات ثانویه قلبي را افزایش می‌دهد. البته این 

امر به روش مورد استفاده در اندازه‌گیری بستگي دارد ]11[.

1. Cardiac Troponin I
2. Creatine Kinase Myocardial Band (CK-MB)
3. Lactate Dehydrogenase (LDH)

  4. High-Sensitivity Cardiac Troponin I (HS-CtnI)
5. Acute Myocardial Infarction (AMI)

ورزشی  پزشکی  کالج  پیشنهاد  به  توجه  با  دیگر،  سوی  از 
فعالیت  قلبی  بیماری  پیشگیری  و  درمان  راه  بهترین  آمریکا6، 
ورزشی است و نشان داده شده که فعالیت‌های ورزشی هوازی 
)تداومی( عملکرد قلبی را بهبود می‌بخشد؛ زیرا سازگاری ناشی 
از فعالیت‌‌های هوازی با افزایش حداکثر اکسیژن مصرفی، افزایش 
برون‌ده قلبی و درنهایت با افزایش اندازه توده بطن چپ قلب 

ارتباط دارد ]12[.

با توجه به ارتباط بین فعالیت بدنی و آمادگی قلبی‌تنفسی، 
تعیین تأثیر مدت و شدت فعالیت بدنی بر شاخص پیش‌آگاهی 
ریسک آسیب میوکارد قلبی می‌تواند به ارائه الگوی مناسب در 
جهت ارتقای سلامتی افراد جامعه کمک شایانی کند و همین 
امر موجب پیشگیری از مشکلات قلبی‌عروقی خصوصاً در بیماران 
درمانی  هزینه‌های  کاهش  به  منجر  درنهایت  که  شده  دیابتی 
هشت  تأثیر  بررسی  به  حاضر  پژوهش  منظور  بدین  می‌شود. 
هفته تمرین تناوبی شدید7 بر میزان HS-CtnI سرمی در قلب 

موش‌های مدل دیابتی ‌پرداخته است.

مواد و روش‌ها

و  مداخله‌ای  بالینی  حیوانی  مطالعات  نوع  از  حاضر  پژوهش 
بخشی از یک پروژه تحقیقاتی است. کلیه مراحل تیمار موش‌های 
صحرایی و آزمایش‌های تجربی در محل آزمایشگاه مرکز تحقیقات 
علوم اعصاب دانشگاه علوم‌پزشکی تبریز انجام شد. در اين مطالعه 
اصول و کدهای اخلاق در پژوهش و مفاد بیانیه هلسینکی وك ليه 
موازين اخلاقيك ار با حيوانات آزمايشگاهي طبق قوانين مصوب 
كميته اخلاق در پژوهش‌های پزشكي رعايت شده است. با توجه 
به شرایط مناسب مدل حیوانی برای مطالعه‌ حاضر، سی سر موش 
صحرایی نر سفید سه‌ماهه ویستار از مرکز تکثیر و پرورش حیوانات 
آزمایشگاهی دانشگاه علوم‌پزشکی تبریز تهیه و به طور تصادفی به 
سه گروه مساوی ده‌تایی به شرح زیر گروه‌بندی شدند: گروه کنترل 
.)D+T( و گروه دیابتی+تمرین )D( ؛ گروه کنترل دیابتی)C( سالم

به ‌منظور ایجاد حالت سازش با محیط، جلوگیری از استرس 
و تغییر شرایط فیزیولوژيکي، آزمودنی‌ها در محیط آزمایشگاهی 
ويژه حیوانات با دارا بودن شرایط دمای 20±2 درجه سانتی‌گراد، 
رطوبت نسبی 50±5 درصد، با کمترین سروصدا و چرخه‌ روشنایی 
تاریکی 12:12 ساعته قرار گرفتند. سه تا پنج موش در هر قفس‌ 
از جنس پلی‌کربنات شفاف با قابلیت اتوکلاو قرار گرفتند. در طی 
این دوره هشت‌هفته‌ای تمامی حیوانات به آب و غذای استاندارد 
که  اصفهان(  خوراک‌سازان  شرکت  از  تهیه‌شده  )پلت  حیوانی 
به‌صورت دقیق اندازه‌گیری و ثبت‌ شده بود، دسترسی آزاد داشتند.

6. American College of Sports Medicine (ACSM)
7. High-Intensity Interval Training (HIIT)
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روش دیابتی کردن موش‌ها

پس از گذشت دو هفته از شرایط سازگاری موش‌ها با محیط 
آزمایشگاه، برای القای دیابت، طبق روش مطالعات موجود، دو هفته 
و  پروتئین  درصد  چربی، 21  درصد   45( پرچرب  غذای  مصرف 
34 درصد کربوهیدرات( که توسط محققان و با همکاری شرکت 
خوراک‌سازان اصفهان تهیه شد در دستور کار گرفت. سپس تزریق 
آمریکا(  آلدریچ،  سیگما  )شرکت  استرپتوزوتوسین  درون‌صفاقی8 
در یک دُز 35 میلی‌گرم در کیلوگرم وزن بدن و حل‌شده در بافر 
سیترات 0/1 مولار )PH=4/5( بعد از شش ساعت ناشتایی به ‌صورت 
تک‌وهله‌ای انجام شد ]13[. یک هفته پس از روش دیابتی کردن، 
میزان گلوکز نمونه خونی از ورید دمی حیوان جمع‌آوری و با استفاده 
با غلظت  از روش آنزیمی گلوکز اکسیداز بررسی شد. موش‌های 
گلوکز خون بالاتر از 250 میلی‌گرم در دسی‌لیتر به‌ عنوان موش‌های 
به  شدند.  تحقیق  وارد  استرپتوزوتوسین  با  دیابتی‌شده  صحرایی 
‌منظور کنترل بیشتر، وزن موش‌های صحرایی در مراحل مختلف 
تحقیق توسط ترازوی دیجیتالی اندازه‌گیری شد )جدول شماره 1(.

)HIIT( پروتکل تمرینی

در ابتدا نمونه‌های گروه D+T به مدت هفت روز تحت برنامه‌ 
آشنایی با نحوه‌ فعالیت روی نوار گردان قرار گرفتند. در طی این 
دوره، شیب نوار گردان صفر درصد، سرعت۱۰-۱۵  متر بر دقیقه 
و مدت تمرین ۱۰-۱۵ دقیقه در روز بود. همچنین برای ایجاد 
شرایط کاملًا یکسان با گروه‌ تمرینی، گروه‌های C و D که در 
هیچ‌گونه برنامه فعالیتی شرکت نداشتند، پنج روز در هفته هر 
جلسه به مدت 10 تا 15 دقیقه برای سازگاری با محیط بر روی نوار 
گردان بی‌حرکت قرار داده شدند. قبل از اجرای پروتکل تمرینی، 
آزمون رسیدن به واماندگی برای محاسبه بیشینه سرعت موش‌ها 
انجام گرفت؛ به ‌طوری ‌که سرعت دویدن با 10 متر بر دقیقه 
شروع شد و تا زمان واماندگی موش‌ها ادامه یافت. در هر 2 دقیقه 
یک‌بار، سرعتی معادل با 3 متر بر دقیقه به آن اضافه شد. زمان 
خستگی با عدم توانایی موش‌ها در دویدن روی نوار گردان با وجود 
ایجاد شوک الکتریکی مشخص شد. آزمودنی‎های گروه تمرینی 
تحقیق حاضر برای پنج روز در هفته )شنبه، یکشنبه، سه‌شنبه، 
چهارشنبه و پنج‌شنبه( و به مدت هشت هفته در محدوده‌ ساعت 
16-18 عصر روی نوار گردان الکترونیکی هوشمند حیوانی قرار 
گرفتند. روش تمرین HIIT شامل سه مرحله‌ گرم کردن، بدنه‌ 
اصلی تمرین و سرد کردن بود. تمرینات در مرحله‌ گرم و سرد 
کردن به مدت 5 دقیقه با سرعت 10 متر در دقیقه )برابر با شدت 
30-40 درصد VO2max( برای موش‌ها در نظر گرفته شد. بدنه‌ 
اصلی تمرین نیز برابر با شدت  85-90درصد سرعت بیشینه 
در شش تا دوازده وهله بود که هر هفته یک نوبت به وهله‌های 
فعالیتی حیوانات اضافه می‌شد. به علاوه، تناوب‌های یک‌دقیقه‌ای 

8. Intra Protaneal (IP)

استراحت فعال که شامل دویدن‌های ادامه‌دار روی نوار گردان با 
سرعت 10 متر در دقیقه بود در میان وهله‌های فعالیتی اعمال 
شد )جدول شماره 1( ]15 ،14[. همچنین به‌ منظور تحریک 
موش‌ها برای دویدن نیز از محرک الکتریکی با ولتاژ کم که در 

قسمت عقبی نوار گردان تعبیه‌ شده بود استفاده شد ]15[.

نمونه‌گیری خونی و آنالیز پارامترهای بیوشیمیایی

 تمامی موش‌های صحرایی، 48 ساعت پس از آخرین جلسه 
تمرینی و پس از 12 تا 14 ساعت ناشتایی، با تزریق داخل‌صفاقی 
میلی‌گرم   10( زایلازین  و  کیلوگرم(  بر  میلی‌گرم   90( کتامین 
کارآزموده  متخصصین  توسط  درد  بدون  روش  به  کیلوگرم(  بر 
بی‌هوش و جراحی شدند و پس از آن بخش اعظم خون )حدود 4 
تا 5 سی‌سی( مستقیماً از بطن چپ قلب جمع‌آوری شد. نمونه‌های 
خون به‌ منظور تهیه سرم با دستگاه سانتریفیوژ به مدت 15 دقیقه 
با سه هزار دور در دقیقه سانتریفیوژ شدند و سرم آن‌ها جدا شد. 
سپس سرم حاصل تا زمان آزمایش‌های بیوشیمیایی در فریزر و در 
دمـای منفی 80 درجه سانتی‌گراد نگهداری شد. میزان گلوکز ناشتا 
با روش کالری متری آنزیمی با فناوری گلوکزاکسیداز با استفاده از 
کیت گلوکز )شرکت یاخته‌پژوهان سارای ایران( مورد اندازه‌گیری 
قرار گرفت. جهت سنجش HS-CtnI در نمونه‌های سرمي، مقادير 
HS-CtnI به روش الایزا9 توسط کیت الايزای با حساسیت بالا10 و 
مختص موش صحرایی11 )شرکت کلاد کلون آمریکا(12 بر حسب 

پیکوگرم بر میلی‌لیتر اندازه‌گیری و گزارش شد.

یافته‌ها

بر اساس نتایج حاصل از آزمـون شاپیرو ویلک، اختلاف معني‌داري 
بين نمونه‌ در دسترس با جامعه‌ مورد نظر مشاهده نشد؛ بنابراين 
توزیع داده‌هاي جمع‌آوري‌شده نرمال بود و منحني مربوط به اين 
نمونه طبيعي فرض شد. سپس تحلیل آماری متغیرها با آزمون‌های 
آنالیز واریانس یک‌طرفه و تست تعقیبی توکی و در سطح معناداری 
P<۰/۰5 انجام شد. شاخص‌های ارزیابی‌شده در موش‌های صحرایی 

مورد مطالعه در جدول شماره ۲ ارائه شده است.

دیابت  القای  که  داد  نشان‌  واریانس  تحلیل  از  حاصل  نتایج 
توسط استرپتوزوتوسین باعث افزایش معنی‌دار گلوکز خون در 
 HS-CtnI و نیز مقادیر )P=۰/۰0۱( D موش‌های صحرایی گروه
تفاوت معنی‌داری در  این گروه شد. همچنین  )P=۰/۰0۱( در 
میزان گلوکز خون گروه D+T در مقایسه با گروه D مشاهده شد 
)P=۰/۰0۱( که حاکی از کاهش معنی‌دار سطح گلوکز ناشتا در 
اثر تمرینات در این گروه است )جدول شماره 2(. اگرچه مقادیر 
HS-CtnI در گروه D+T در مقایسه با گروه D تا حدودی )11 

9. ELISA
 10. High sensitive enzyme-liked assay kit
11. Rat Cardiac Troponin I
12. Cloud-Clone Corp, USA
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 .)P=0/591( کاهش داشت؛ ولی این کاهش معنی‌دار نبود )درصد
بین مقادیر HS-CtnI گروه D+T و گروه C اختلاف معنی‌داری 

وجود داشت )P=0/005( )شکل شماره 1(.

بحث و نتیجه‌گیری

عوارض قلبی‌عروقی در بیماران مبتلا به دیابت شامل بیمـاري 
نارسایی  مغزي،  سکته  میوکـارد،  انفـارکتوس  کرونـر،  عـروق 
احتقانی قلبی و بیماري عـروق محیطـی است ]16[. همان‌طور 
که در بخش مقدمه اشاره شد مقادیر بالاي گلوکز در سلول‌های 
قلبی منجـر بـه تجمـع گونه‌های فعـال اکسیژن در سلول‌های 
عضله قلب شـده و در‌نهایت منجـر بـه مرگ سلول‌های قلبی 
می‌شود ]4[. در رابطه با گلوکز، نتایج این تحقیق نشان داد که 
هشت هفته تمرین تناوبی با شدت بالا موجب کاهش چشمگیر 

‌۳۶/۹۳درصدی گلوکز خون موش‌های صحرایی نر مدل دیابتی 
ورزشی  تمرینات  که  است  شده  داده‌  نشان  نیز  پیش‌تر  شد. 
در  گلایسمیک  شاخص‌های  بهبود  موجب  هوازی  و  مقاومتی 

بیماران دیابتی می‌شود ]17[. 

فعالیت‌های  همانند  بالا  شدت  با  تناوبی  فعالیت‌های  اگرچه 
بهبود سازگاری‌های سازشی ساختاري  از طریق  تداومی سنتی 
و بیوشیمیایی می‌توانند ظرفیت فیزیولوژیک و عملکردي برخی 
پژوهش‌های  تعداد  اما   ،]18[ دهد  افزایش  را  بدن  اندام‌های 
انجام‌شده در مورد تأثیر تمرینات HIIT بر این شاخص‌ها چندان 
زیاد نیست. هم‌راستا با نتایج مطالعه حاضر، آلوارز13 و همکاران 
اشاره داشتند که تمرینات تناوبی با شدت بالا می‌توانند به‌ عنوان 
یک مداخله درمانی مفید در بیماران دیابتی مورد استفاده قرار 

13. Alvarez

جدول 1. وزن اولیه )قبل از مداخله( و وزن ثانویه )بعداز مداخله و قبل قربانی کردن( در بین گروه‌های مورد مطالعه 

شاخص
گروه

ميانگين± انحراف استاندارد

دیابت+تمرین ورزشیکنترل دیابتیکنترل سالم

۲۷/۱۵±۲۷/۶۱۳۰۱/۸±۱۵/۸۸۳۰۸/۸۵±۲۹۹/۱۲وزن اولیه )گرم(

۳۹/۰۳±۱۸/۴۹۳۱۲/۸۵±۲۴/۰۴۲۹۶/۱۴±۳۲۹/۲۵وزن نهایی )گرم(

جدول 2. نتایج آزمون تحلیل واریانس یک‌طرفه HS-CtnI و گلوکز خون

سطح معنی‌داری F درجه آزادی میانگین مجذورات مجموع مجذورات متغیر

<0‌/001 981/10 2 092/14 184/28 HS-CtnI

<0‌/001 45/46 2 34/1288 52/5154 گلوکز خون
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شکل 1. مقایسه میانگین HS-CtnI و گلوکز خون میان گروه‌های مورد مطالعه
 (P<‌۰/۰5( D؛ ** تفاوت معنی‌دار نسبت به گروه(P<‌۰/۰5( C تفاوت معنی‌دار نسبت به گروه *
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گیرند. نتایج مطالعه آن‌ها حاکی از آن بود که شانزده هفته تمرین 
ناشتا،  بهبود چشمگیر گلوکز خون  بالا موجب  با شدت  تناوبی 
بیماران  HbA1c و سایر شاخص‌های خطر قلبی متابولیکی در 
دیابتی شد ]19[. نکته مهم در مورد اثرگذاری تمرینات مختلف 
ورزشی بر شاخص‌های گلایسمیک، حجم، مدت و شدت تمرینات 
است. مطالعات اخیری که از برنامه تمرین HIIT در بیماران دیابتی 
استفاده کرده بودند، اشاره داشتند که شدت فعالیت ورزشی ممکن 
است نقش کلیدی در مدیریت بیماری دیابت داشته باشد. در این 
تمرین  برنامه‌های  با  مقایسه  در   HIIT تمرین  برنامه‌‌های  راستا، 
تداومی موجب بهبود بیش‌تری در HbA1c، انسولین ناشتا و گلوکز 
خون بیماران دیابتی شدند ]20 ،19[. مکانیسم‌های مربوط به تأثیر 
تمرینات HIIT بر شاخص‌های گلایسمیک بیماران دیابتی به طور 
کامل و دقیق مشخص نیست. در درجه اول، با توجه به کاهش 
‌۳۶/۹۳درصدی گلوکز خون ناشتا در مطالعه حاضر، بهبود برون‌ده 
گلوکز کبدی ناشی از تمرینات چندان دور از انتظار نیست. از طرفی، 
تمرین HIIT توانایی بیشتری برای به‌کارگیری تارهای عضلانی و 
تخلیه سریع‌تر گلیکوژن عضلانی دارد ]20[، بنابراین ممکن است 
باعث افزایش بیشتری در حساسیت انسولین سلول‌های عضلانی 
پس از تمرین ورزشی شود. افزایش حساسیت انسولین حتی حدود 
۲۴-۴۸ ساعت پس از یک جلسه فعالیت ورزشی هم رخ می‌دهد 
]20[، اما به نظر می‌رسد احتمالاً کارایی تمرین HIIT )به‌ویژه در 
یک دوره طولانی‌مدت دو الی چهار ماهه( در افزایش حساسیت 

انسولین و کاهش گلوکز خون در بیماران دیابتی بالاتر باشد.

صحرایی  موش‌های  گروه  در  دیابت  القای  حاضر  مطالعه  در 
 I‌( قلبي  تروپونين  سرمي  مقادير  استرپتوزوتوسین،  با  دیابتی‌شده 
CtnI) را به طور معنی‌داری )حدود دو برابر نمونه‌های گروه کنترل 
از  اين پروتئين شاخص بسيار حساس و ويژه  افزايش داد.  سالم( 
آسيب سلول‌های قلبي بوده و تا حد زيادي پس از آسيبي ا خستگي 
قلب به پلاسماي خون ترشح می‌شود. CtnI در بیماری‌های حاد قلبي 
نيز تا حد زيادي در خون افزايش می‌یابد ]21[. این یافته بیانگر القاي 
آسیب در بافت میوکارد قلب است. این نتایج با مقادیر گزارش‌شده در 

مطالعات دیگر هم‌خوانی کاملی را نشان می‌دهد ]22[. 

از دیابت  ناشی  قلبی  پاتوفیزیولوژي آسیب‌های  در خصوص 
اختلالات  نامناسب  مدیریت  که  است  شده  گزارش  ملیتوس 
متابولیسمی رخ داده به‌خصوص در متابولیسم لیپیدها و پروتئین‌ها 
در بیماری دیابت ملیتوس منجر به ایجاد بیماری‌های قلبی و 
عروقی و متعاقباً افزایش میزان مرگ‌ومیر در مبتلایان به دیابت 
ملیتوس می‌‌شود. دیس لیپیدمی، استرس اکسیداتیو و ضایعات 
التهابی ایجادشده در دیابت، جزء عوامل مهم دخیل در توسعه 
کاردیومیوپاتی بوده و به‌ عنوان فاکتورهاي محر كدر ایجاد و 
توسعه آترواسکلروز، نارسایی عروق کرونري و درنهایت انفارکتوس 
میوکارد هستند ]23[. از نظر متابولیکی، ویژگی مهم قلب دیابتی 
اسیدهاي چرب  اکسیداسیون  افزایش  و  کاهش مصرف گلوکز 

است که این امر منجر به تجمع لیپیدها در میوکارد می‌شود ]24[. 
این مسمومیت لیپیدي )لیپوتوکسیسیتی( به ایجاد تغییراتی در 
سطوح سیتوکین‌های التهابی ختم گشته و به دنبال آن آبشاري 
القاي آپوپتوز در  با  ایجاد کرده و درنهایت  از تغییرات معیوب 
سلول‌های قلبی، منجر به بروز بیماری‌های قلبی می‌‌شود ]25[.

موش‌های  گروه  در   HIIT تمريني  پروتکل  مداخله  اعمال 
را در موش‌های   CtnI مقادير سرمي تمرینی  دیابتی  صحرایی 
دیابتی تا حدودی )11 درصد( کاهش داد؛ هرچند این کاهش 
خاصیت  مؤید  حدودی  تا  می‌تواند  خود  ولی  نبود،  معنی‌دار 
حفاظتی این پروتکل تمرینی از بافت قلب در برابر این نوع آسیب 
قلبی باشد. در یک مطالعه مشخص شد که تمرینات اینتروال با 
شدت متوسط مقادیر سرمی CtnI را در موش‌های تحت ایسکمی 
القایی به طور معنی‌داری کاهش داد که حاکی از نقش محافظتی 
این نوع تمرین در برابر آسیب ایسکمیک قلب است ]26[. اين 
موضوع نشان می‌دهد اين نوع تمرينات ممكن است به نكروز 
سلول‌های قلبي وي ا تغيير در نفوذپذيري غشاي آن سلول‌ها منجر 
نشود. البته اظهارنظر قطعي در مورد تأثير چنين تمريناتي بر 
شاخص‌هاي ویژه‌ آسيب سلول‌های قلبي زود است و تحقيقات 

بيشتري لازم است تا آثار این نوع تمرينات معلوم شود.

ورزشکاران  در   CtnI سرمی  سطوح  افزایش  این،  وجود  با 
مسابقات استقامتی و بازیکنان فوتبال حرفه‌ای که حاکی از آسیب 
بافت قلب بوده نیز گزارش شده است ]27[. با اینکه دلیل افزایش 
ترشح CtnI پس از فعالیت استقامت شدید و طولانی‌مدت هنوز به 
طور قطع روشن نیست، اما افزایش آن می‌تواند ناشی از استرس 
ایسکمی  به دلیل  یا نشت سیتوزولی  اکسیداتیو، هیپوکسی و 
ناپایدار در بافت قلب باشد. افزایش CtnI ناشی از ورزش می‌تواند 
در پاسخ به فشارهای همودینامیکی و فیزیولوژیکی قلب تحت 
شرایط ویژه و در ورزشکاران سالم البته بدون اهمیت پاتولوژیکی 
و یا خستگی قلبی به هنگام چنین فعالیت‌های استقامتی اتفاق 

افتاده باشد ]28[.

در حال حاضر مکانیسم‌های مسئول حفاظت قلبی تمرینات 
ورزشی به ‌عنوان یک موضوع قابل بحث است، اما تمرینات منظم 
و مداوم باعث سازگاری و افزایش تحمل میوکارد در مقابل آسیب 
ایسکمی می‌شود ]29[. مکانیسم‌های سازگاری ناشی از تمرین 
در مقابل آسیب ایسکیمی شامل توسعه انشعابات عروقی، استرس 
حرارتی، بهبود و افزایش ظرفیت آنتی‌اکسیدانی است ]30[. در 
تمرینات درازمدت افزایش فعالیت آنزیم‌های آنتی‌اکسیدانی در 
حفاظت از قلب دیده می‌شود ]31[. کاهش فعاليت آنزیم‌های 
در  پراکسيداز  گلوتاتيون  و  کاتالاز  ديسموتاز،  اکسید  سوپر 
موش‌های تحت آسيب ايسكمي به طور معنی‌داری توسط انجام 
ورزش منظم و فزاينده هوازي طولانی‌مدت، بهبود می‌یابد. اين 
نتايج نشان می‌دهد که ورزش منظم هوازي طولانی‌مدت می‌تواند 
سيستم دفاع آنتی‌اکسیدانی ميوکارد را عليه استرس اکسيداتيو تقويت 
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کند. همچنين، نشان داده شده است که ميزان پراکسيداسيون ليپيدي 
با شدت آسيب غشاهاي سلولي تارهاي عضلاني قلب و غيرفعال شدن 
آنزیم‌ها در ارتباط است ]32[. به عوامل دیگری چون افزایش تعداد 
میتوکندری، افزایش نیتریک اکساید و به تبع آن افزایش 14‌eNOS در 
این زمینه نیز به ‌عنوان مکانیسم‌های احتمالی اشاره شده است ]33[.

طبق بررسی‌های ما، این تنها مطالعه‌ای است که تاکنون در مورد اثر 
تمرینات تناوبی شدید بر میزان پروتئین HS-CtnI در قلب موش‌های 
مدل دیابتی انجام‌ شده است و تأیيد یا رد کامل نتایج آن مستلزم 
مطالعات بیشتر در این زمینه است. از طرفی، این مطالعه چندین 
محدودیت داشت، از جمله اینکه امکان بررسی موضوع و تکرار مطالعه 
در مدل تجربی دیگری از دیابت و شیوه‌های مختلف تمرینی میسر 
نشد. در این مطالعه به علت محدودیت‌های مالی تنها HS-CtnI به‌ 
عنوان شاخص آسيب سلول‌های عضله قلبی سنجیده شد که مسلماً 
سنجش شاخص‌های دیگر در این زمینه چون HS-CtnT و سایر 
فاکتورهای مرتبط با آن چون ایزو آنزیمك راتينيك ناز )MB-CK( در 
ارزیابی دقیق‌تر تشخیص، ایسکمی و ریسک آنفارکتوس مؤثرتر است.

استرس  القاي  با  استرپتوزوتوسین  با  ملیتوس  دیابت  به  ابتلا 
شد  صحرایی  موش‌های  در  قلبی  آسیب  ایجاد  سبب  اکسیداتیو 
که با افزایش تروپونین I همراه بود. انجام تمرینات HIIT با کاهش 
معنی‌دار میزان گلوکز همراه بود و مقادیر HS-CtnI اگرچه کاهش 
داشت، ولی این کاهش معنی‌دار نبود که مدت‌زمان تمرینات و میزان 
شدت از عوامل احتمالی آن است. با توجه به یافته‌های این مطالعه 
و نتایج بررسی‌های سایر محققین چنین استنباط می‌شود که انجام 
تمرینات HIIT منظم و طولانی‌مدت احتمالاً با تحریک سیستم دفاعی 
آسیب  برابر  در  را  موش‌های صحرایی  قلب  عضله  آنتی‌اکسیدانی، 
اکسیداتیو ناشی از ایسکیمی محافظت می‌کند؛ بنابراین انجام این‌گونه 
تمرینات منظم و طولانی‌مدت با توجه به بهبود شاخص گلایسمی و 
برای پیشگیری از آسیب‌های اکسیداتیو میوکارد و کاهش شاخص 
ریسک انفارکتوس به افراد دیابتی توصیه می‌‌شود. هرچند توصیه 

دقیق‌تر نیازمند انجام تحقیقات بیشتر در این زمینه است.

ملاحظات اخلاقي

پيروي از اصول اخلاق پژوهش

این مقاله دارای کد اخلاق 1012/ ک ا / 1397 کمیته اخلاق 
مؤسسه آموزش عالی علامه قزوینی است و در جریان آن اصول و 
با حیوانات آزمایشگاهی  کدهای اخلاق در پژوهش و پروتکل کار 

مراعات شده است.

حامي مالي

این مقاله برگرفته از پایان‌نامه کارشناسی ارشد خانم سیده 

14. Endothelial Nitric Oxide Synthase (eNOS)

نجمه میراقایی مصوب مؤسسه آموزش عالی علامه قزوینی بوده و 
برای انجام آن از منابع مالی خاصی استفاده نشده است.

مشارکت نویسندگان

 مفهوم‌سازی مطالعه و نها‌یی‌سازی: نجمه میرآقایی، عباس 
صادقی و نوید محمدی؛ روش‌شناسی: عباس صادقی؛ جمع‌آوری 
داده‌ها: نجمه میرآقایی؛ تحلیل و تفسیر داده‌ها: عباس صادقی؛ 
آماده‌سازی پیش‌نویس مقاله: نجمه میر آقایی؛ ویرایش و مرور 
نوید  و  صادقی  عباس  پیش‌نویس:  محتوای  و  متن  منتقدانه 
محمدی؛ نظارت و مدیریت پروژه: عباس صادقی و نوید محمدی.

تعارض منافع

بنابر اظهار نویسندگان این مطالعه هیچ‌گونه تعارض منافعی 
برای نویسندگان نداشته است.

تشکر و قدردانی

مسئولین  صمیمانه  همکاری  و  مساعدت  از  بدین‌وسیله 
مؤسسه آموزش عالي علامه قزويني و کلیه عزیزانی که در انجام 
کلینیک  از  به‌ویژه  کرده‌اند؛  یاری  را  نویسندگان  پژوهش  این 

یاخته‌پژوهان سارای برای آنالیز نمونه‌ها قدردانی می‌شود.
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