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Abstract 

Background and Objectives: Clinical evidences confirm the important 

role of glucagon-like peptide-1 (GLP-1) in insulin secretion. This study 

aimed to investigate the effect of 12 weeks of aerobic training on GLP-

1 receptors (GLP-1R) expression in pancreas tissue, insulin, and 

glucose concentration in type 2 diabetic rats. 

 

Methods: In this quasi-experimental study, diabetes type 2 was 

induced in 14 male Wistar rats by intraperitoneal injection of 

nicotinamide-STZ and they were assigned to two groups of exercise 

(n=7) and control (n=7). Fasting levels of glucose, insulin, and GLP-

1R expression in pancreas tissue, were measured in both groups after 

an aerobic exercise program in the form of running on treadmill for 12 

weeks (5 sessions per week). The control group did not participate in 

exercise program. The obtained data were compared using independent 

t-test. The significance level was considered to be p<0.05. 

 

Results: A significant improvement was observed in glycemic profile 

as a decrease in fasting glucose following aerobic trainings in the 

exercise group as compared to the control group (p=0.001). also, serum 

insulin concentrations (p=0.008) and relative expression of GLP-1R in 

the pancreas tissue (p=0.033), significantly increased in the exercise 

rats compared to the control group.  

 

Conclusion: Based on the results of this study, long-term aerobic 

training effectively leads to improvement in insulin secretion and 

glycemic control. This improvement can be attributed to increased 

GLP-1R expression in the pancreas tissue. 

 

Keywords: Diabetes mellitus, Type 2; Exercise; Insulin; Gene 

expression. 
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 چکیده
کند. این  را در ترشح انسولین تأیید می GLP-1شواهد کلینیکی، نقش مهم  هدف:زمینه و 

( در GLP-1R) GLP-1هفته تمرین هوازی بر بیان رسپتورهای  12مطالعه با هدف بررسی تأثیر 

 انجام گرفت. 2های دیابتی نوع  بافت پانکراس، انسولین و غلظت گلوکز در رت

وسیله تزریق درون  سر رت نر نژاد ویستار به 14بی، تجر در این مطالعه نیمه روش بررسی:

( و n=8شدند و در دو گروه تمرین ) 2استرپتوزوتوسین، دیابتی نوع  –صفاقی نیکوتین آمید 

در بافت پانکراس بعد  GLP-1R( قرار گرفتند. سطوح ناشتایی گلوکز، انسولین و بیان n=8کنترل )

 5هفته )به تعداد  12دن روی تریدمیل برای مدت از یک برنامه تمرینات هوازی، در قالب دوی

گیری شد. گروه کنترل در برنامه تمرینی شرکت نداشتند.  جلسه در هفته( در هر دو گروه اندازه

داری،  های حاصل با استفاده از آزمون تی مستقل با یکدیگر مقایسه شدند. سطح معنی داده

05/0>p .در نظر گرفته شد 

صورت کاهش گلوکز ناشتا متعاقب تمرینات  داری در نیمرخ گلیسمیک، به بهبود معنی ها: یافته

های  (. همچنین غلظتp=001/0هوازی در گروه تمرین نسبت به گروه کنترل مشاهده گردید )

های گروه  ( رتp=033/0در بافت پانکراس ) GLP-1R( و بیان نسبی p=008/0انسولین سرم )

 روه کنترل افزایش یافت. داری نسبت به گ تمرین، به میزان معنی

طور مؤثر به بهبود  مدت، به براساس نتایج این مطالعه، تمرینات هوازی طولانی گیری: نتیجه

توان به افزایش بیان رسپتورهای  شود. این بهبود را می ترشح انسولین و کنترل گلیسمیک منجر می

GLP-1 .در بافت پانکراس نسبت داد 

 ؛ ورزش؛ انسولین؛ بیان ژن.2وع نملیتوس دیابت ها:  کلید واژه
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 مقدمه 
واسطه  های متابولیک است که به دیابت شامل گروهی از بیماری

شی از برخی فاکتورهای هورمونی نظیر نقص افزایش قند خون نا

شود  ترشح انسولین، عملکرد انسولین یا هر دوی آنها حاصل می

سو در پاسخ به مقاومت انسولین در  ، از یک2دیابت نوع (. 1)

هایی نظیر عضله اسکلتی و بافت چربی و از سوی دیگر  بافت

قاومت های بتای لوزالمعده برای جبران م واسطه ناتوانی سلول به

ها در نتیجه هر دو  این نارسایی(. 2،3آید ) وجود می انسولین به

(. برخی مطالعات اخیر 4)شود    فاکتور ژنتیکی و محیطی حاصل می

های  از نقش مستقیم اختلالات ژنتیکی در کاهش عملکرد سلول

بتا، ترشح انسولین و متعاقب آن بروز یا افزایش شدت دیابت نوع 

(. در این میان، نقش هورمون اینکرتینی 5اند ) حمایت کرده 2

(Glucagon-like peptide-1) GLP-1 های  و رسپتورهای

در ترشح   GLP1-R (Glucagon-like Peptide 1 Receptor)آن

که علاوه  طوری به(. 6های پانکراس، مهم است ) انسولین از سلول

بر اثرات مستقیم روی ترشح انسولین؛ مصرف گلوکز، همچنین 

کند  های انسولین را تحریک می سی و رهایی محرکرونوی

(7.)GLP-1  های  یک هورمون اینکرتینی مترشحه از سلولL 

ای است که سنتز و رهایی آن در پاسخ به گلوکز و دیگر  روده

واسطه اتصال به رسپتورهای خود  ای افزایش یافته و به مواد تغذیه

شود،  میهای بتا به افزایش ترشح انسولین منجر  در سلول

های پانکراس،  که افزایش سنتز و رهایی انسولین از سلول طوری به

(. به عبارتی، کاهش 8است )آن  شده ترین ویژگی شناخته از مهم

های  همچنین کاهش بیان رسپتورهای آن در سلول ،GLP-1ترشح 

های بتا و کاهش ترشح انسولین  پانکراس به کاهش عملکرد سلول

و بیان رسپتورهای   GLP-1و سطح سرمی(. هر د8شود ) منجر می

نسبت به افراد  2های پانکراس بیماران دیابتی نوع  آن در سلول

رو، این فرضیه مطرح است که  (. از این9یابد ) سالم کاهش می

یا افزایش بیان رسپتورهای آن در پانکراس   GLP-1افزایش ترشح

رشح واسطه مداخلات درونی یا بیرونی به افزایش سنتز و ت به

 اثر. لازم به ذکر است گردد  ها منجر می انسولین از این سلول

GLP-1  واسطه اتصال آن به رسپتورهایش  روی ترشح انسولین به

که  طوری به ؛(10،11شود ) های پانکراس نمایان می در سلول

 واسطـه افـزایـش فعـالـیـت بـه رسپتـورهـایشـان بـه GLP-1اتصـال

 

در   GLP-1سلولی فزایش سطوح درونآدنیلات سیکلاز و ا

شود  های بتای پانکراس، به افزایش ترشح انسولین منجر می سلول

عنوان  بهبرپایه شواهد موجود، گلوکز و سایر مواد مغذی  (.6)

جهت سنتز و رهایی انسولین از   GLP-1های ترشح محرک

و سرم  GLP-1(. در این میان، پاسخ 12کنند ) پانکراس عمل می

ز دیگر فاکتورهای ژنتیکی یا هورمونی مؤثر در ترشح برخی ا

های بیرونی نظیر اعمال تمرینات ورزشی با  انسولین به سایر محرک

متدهای مختلف، قبلاً توسط برخی محققان گزارش شده است 

طور مثال، در  ها اندکی متناقض هستند به (، اگرچه یافته16-13)

ته تمرین هوازی با هف 12(، 2015و همکاران )سال  Leeمطالعه 

شدت پایین به کاهش گلوکز و سطوح لپتین سرم، همچنین 

 2در پسران نوجوان مبتلا به دیابت نوع  GLP-1دار  افزایش معنی

(، 2013و همکاران )سال  Uedaاما در مطالعه  ،(17منجر شد )

هفته تمرین ورزشی نسبت  12سرم متعاقب   GLP-1سطوح سرمی

(. از 18داری نشد ) دستخوش تغییر معنی ،به قبل از برنامه تمرینی

(، کاهش بیان 2016و همکاران )سال  Eizadiطرفی، در مطالعه 

TCF7L2 عنوان یکی دیگر از فاکتورهای ژنتیکی مؤثر در سنتز  به

مدت در  و ترشح انسولین، در پاسخ به تمرینات مقاومتی طولانی

رات که از اث (،19) گزارش شده است 2های دیابتی نوع  رت

سودمند فعالیت ورزشی بر فاکتورهای ژنتیکی مؤثر در ترشح 

 TCF7L2کند. لازم به ذکر است افزایش بیان  انسولین حمایت می

های پانکراس بیماران دیابتی، به کاهش سنتز و ترشح  در سلول

های پژوهشی موجود،  رغم یافته (. علی20شود ) انسولین منجر می

 GLP-1ی بر بیان رسپتورهای مطالعه درخصوص اثر تمرین ورزش

رو،  وجود ندارد. از این 2های دیابتی نوع  در بافت پانکراس رت

در سنتز، ترشح  GLP-1با توجه به نقش بالقوه بیان رسپتورهای 

انسولین و عدم وجود مطالعه با مداخله ورزشی در این زمینه، 

هفته تمرین هوازی بر بیان  12مطالعه حاضر با هدف تعیین اثر 

سطوح ناشتایی گلوکز و  ،در بافت پانکراس  GLP-1سپتورهایر

 انجام شد. 2های دیابتی نوع  انسولین سرم در رت

 

 روش بررسی

های نر نژاد ویستار  از رت ،کاربردی –در این مطالعه تجربی 

 الله( استفاده شد.  شده از حیوانخانه دانشگاه علوم پزشکی بقیه )تهیه
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 220±20ای در دامنه وزنی  هفته 10ت سر ر 16نمونه تحقیق شامل  

مورد مطالعه  های رتگرم بود که به شیوه تصادفی انتخاب شدند. 

شرایط  متر در 10در  5در اطاقی به ابعاد  در محیط آزمایشگاه،

 22±3 یساعت تاریکی، دما 12ساعت روشنایی و  12) استاندارد

 3داد . تعشدندنگهداری ( 30-60ی در دامنه سانتیگراد و رطوبت

گلاس با درب توری و به ابعاد  هایی از جنس پلکسی در قفس رت

که آزادانه  ندای نگهداری شد گونه متر به سانتی 43در  27در  25

هفته  2پس از  به آب و غذای استاندارد دسترسی داشته باشند.

تزریق وسیله  به 2آشنایی با محیط آزمایشگاه، القای دیابت نوع 

گرم بر هرکیلوگرم وزن  میلی 110آمید )درون صفاقی نیکوتین 

 اـرات بـر سیتـدر باف STZشده  هـوزوتوسین تازه تهیـرپتـبدن( و است

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5/4=PH (60 متعاقب یک  میلی )گرم بر هرکیلوگرم وزن بدن

(. گروه کنترل سالم 21ساعت( انجام گرفت ) 12شب ناشتایی )

م را دریافت کردند. جهت اطمینان فقط بافر سیترات با همان حج

هفته بعد، رت دارای قند خون ناشتای  ها، یک شدن رت از دیابتی

(. 22شد ) دیابتی در نظر گرفته  ؛لیتر گرم بردسی میلی 15بالاتر از 

شده به شیوه تصادفی در دو گروه تمرین  های دیابتی در ادامه، رت

 رفتند.تایی قرار گ 8هفته تمرین هوازی( و کنترل  12)

جلسه در  5هفته به تعداد  12برنامه تمرینات هوازی برای مدت 

دقیقه( و زمان  متر در 26الی  18هفته با افزایش تدریجی سرعت )

دقیقه( در قالب دویدن روی تریدمیل مطابق با الگوی  55الی  10)

 انجام گرفت. 1جدول شماره 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 های گروه ورزش هفته در رت 12: الگوی تمرینات هوازی به تفکیک زمان و سرعت دویدن در 1جدول شماره 

 دقیقه( در)متر سرعت دویدن  )دقیقه(زمان دویدن  )هفته(زمان فعالیت 

 18 10 اول

 20 20 دوم و سوم

 22 30 چهارم و پنجم

 22 40 فتمششم و ه

 24 50 هشتم و نهم

 26 50 دهم تا دوازدهم

 

ساعت  12گیری خون و استخراج بافت پانکراس متعاقب  نمونه

ساعت پس از آخرین جلسه تمرینی  48اصله گرسنگی شبانه در ف

ها، از تزریق داخل صفاقی  کردن رت انجام گرفت. جهت بیهوش

گرم برکیلوگرم( و زایلازین  میلی 50% )با دوز 10مخلوط کتامین 

گرم برکیلوگرم( استفاده شد. سپس با شکافتن  میلی 10% )با دوز 2

ب حیوان گرفته طور مستقیم از قل قفسه سینه حیوان، نمونه خون به

و پس از   برداری نمونه ها، شد. در ادامه بافت پانکراس رت

حاوی  8/1های  شو در سرم فیزیولوژیک در میکروتیوبو شست

RNAlaterمایع 
TM  جهت انجام آزمایشهای ژنتیک 20با نسبت %

 ور گردید.  غوطه

از روش آنزیمی گلوکز اکسیداز و با استفاده از کیت گلوکز 

 گیری شد. مقادیر گلوکز ناشتا اندازه ،آزمون( )شرکت پارس

و مطابق با استانداردهای کیت  ELISAانسولین سرم به روش 

ساخت  ،Demeditec Diagnostic Insulin ELIZAتجاری )

با استفاده از کیت  RNAگیری شد. استخراج  اندازه (کشور آلمان

فت ( انجام گرQIAGEN)شرکت  RNeasy mini kitتجاری 

وسیله  به RT-Real time PCRبا  GLP mRNAتعیین  (.23)

 ای               مرحله و با استفاده از کیت تک 6000سیستم روتورژن 

One Step SYBR TAKARA  ساخت شرکت تاکارا( مطابق با(

عنوان  به  RNA Polymrasellدستورالعمل شرکت انجام شد. از

ده گردید. الگوی توالی استفا GLP-1ژن کنترل جهت تعیین بیان 

های مربوط به CT اند.  بیان شده 2پرایمرها در جدول شماره 

استخراج و ، Real time-PCRافزار دستگاه  ها توسط نرم واکنش

، از روش GLPmRNAسازی بیان  ثبت گردید. جهت کمیّ

ΔΔCT شدای استفاده  مقایسه. 
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 هدر مطالع (RNA PolymraseΙΙ)و ژن کنترل  GLP-1: الگوی پرایمرهای 2جدول شماره 

Genes Primer sequence Product size Tm Gene Bank 

GLP-1 For: GGGCTTTATGGTGGCTGTCTTG 

Rev: GTTTCATGCTGCTGTCCCTCTG 
159bp 60 NM_001191052.1 

RNA PolymraseΙΙ For: ACTTTGATGACGTGGAGGAGGAC 

Rev: GTTGGCCTGCGGTCGTTC 
164bp 60 XM_008759265.1 

 
             با استفاده از آزمون تی مستقل در محیط  ها مقایسه داده

از آزمون  انجام گرفت. 16نسخه  SPSS/Winافزار  نرم

             اسمیرنوف جهت اطمینان از توزیع نرمال  -کولموگروف 

                  % در نظر 5داری، کمتر از  سطح معنیها استفاده گردید.  داده

  گرفته شد.
 

 ها یافته

از مداخله ورزشی، بین دو گروه تمرین و کنترل، در شرایط قبل 

(. همچنین p=134/0داری در وزن بدن مشاهده نشد ) تفاوت معنی

ها بین دو  داری در وزن رت تفاوت معنی ،پس از مداخله ورزشی

(. به عبارتی، برنامه تمرین در گروه p=134/0گروه دیده نشد )

دستخوش تغییر ها را نسبت به گروه کنترل  تجربی، وزن بدن رت

 (.3داری نکرده بود )جدول شماره  معنی

 : تغییرات وزن بدن در شرایط قبل و بعد از مداخله تمرینی، در دو گروه تمرین و کنترل3جدول شماره  

 داری سطح معنی بعد از مداخله قبل از مداخله گروه

 p=345/0 223±23 229±21 کنترل

 p=211/0 251±38 245±46 تجربی

 
پس از مداخله ورزشی، سطوح گلوکز ناشتا در گروه تمرین در 

تمرین هوازی نسبت به گروه کنترل، به میزان  12پاسخ به 

 (. 2، جدول شماره p=001/0داری کاهش یافت ) معنی

دار انسولین سرم  ن تمرینات هوازی منجر به افزایش معنیهمچنی

در مقایسه با گروه کنترل )که در برنامه تمرینی شرکت نداشتند( 

 (.1، نمودار شماره 4، جدول شماره p=008/0گردید )
 : وزن بدن )گرم(، گلوکز و انسولین متعاقب مداخله تمرینی، در دو گروه تمرین و کنترل4جدول شماره  

 گروه

 متغیر

 داری سطح معنی ورزش کنترل

 p = 001/0 241±16 292±12 (لیتر گرم بردسی میلیگلوکز )

 p=008/0 20/5±29/0 18/4±58/0 (واحد برلیتر )میلیانسولین سرم 
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های تمرین و کنترل.  : سطو  انسولین سرم در گروه1نمودار شماره 

 

4.18 

5.2 

0

1

2

3

4

5

6

             �        

 
 

 دار انسولین سرم در مقایسه با گروه کنترل همراه بوده است. هفته تمرین هوازی با افزایش معنی 12
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 GLP-1دار در بیان نسبی ژن  تمرینات هوازی باعث افزایش معنی 

های گروه تمرین در مقایسه با گروه کنترل شد  در رت

(033/0=p ؛ به2، نمودار شماره) کـه بیـان  طوریGLP-1  در بافـت 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

های گروه تمرین به میزان دو برابر نسبت به گروه  پانکراس رت

 .کنترل افزایش یافت

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 در بافت پانکراس گروه های تمرین و کنترل. GLP-1: بیان نسبی 2نمودار شماره 

 به میزان معنی داری نسبت به گروه کنترل افزایش یافته GLP-1در گروه تمرین، بیان 

. است
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 بحث

در   GLP-1یافته اصلی مطالعه حاضر، افزایش بیان رسپتورهای

در پاسخ به مداخله تمرینی  2های دیابتی نوع  بافت پانکراس رت

دار بیان  ماه تمرین هوازی منجر به افزایش معنی 3بود. به عبارتی، 

در گروه تجربی نسبت به  2دیابتی نوع  ها در رت GLP-1Rنسبی 

گروه کنترل )که در مداخله تمرینی شرکت نداشتند( گردید. از 

دار سطوح گلوکز ناشتا و افزایش انسولین  طرفی، کاهش معنی

سرم در گروه تجربی نسبت به گروه کنترل در پاسخ به مداخله 

رچه های مطالعه حاضر بود. اگ تمرینات هوازی نیز از دیگر یافته

 2های نوع  ر دیابتید GLP-1اثر تمرین ورزشی بر بیان رسپتورهای

تاکنون مطالعه نشده، اما مطالعات متعددی با هدف تأثیر مداخلات 

تمرینی بر سطوح گلوکز خون، انسولین سرم، مقاومت انسولین و 

های  فاکتورهای هورمونی یا ژنتیکی مؤثر در این متغیرها در دیابتی

های سالم یا بیمار انجام شده است. در این  و سایر جمعیت 2نوع 

زمینه، برخی مطالعات به کاهش ترشح انسولین متعاقب تمرینات 

و همکاران  Rawal پژوهشاند. برای مثال، در  ورزشی اشاره کرده

هفته تمرین هوازی به کاهش سطوح انسولین در  12(، 2013)سال 

 (. 24مردان سالم منجر شد )

های دیابتی، ورزش  روی موشبر  دیگر اما در یک مطالعه

درصدی سطوح انسولین پلاسما در  57مدت باعث افزایش  طولانی

(. در مطالعه دیگری بر روی 25مقایسه با گروه کنترل گردید )

هفته  5دار انسولین پلاسما متعاقب  های دیابتی نیز افزایش معنی رت

(. با این وجود، همسو با مطالعه 26تمرین ورزشی مشاهده شد )

داری را در سطوح  یحاضر، همه مطالعات مذکور کاهش معن

گونه  اند. برپایه این شواهد، محققان این گلوکز خون گزارش کرده

های  ترشح انسولین و عملکرد سلول ،اند که پاسخ سنتز گرفته  نتیجه

های حیوانی، بسته به حضور یا عدم حضور  بتا در انسان یا گونه

سن دیابت، شدت دیابت، همچنین سن القای دیابت در حیوان و 

ها را  ای یافته متفاوت از یکدیگرند که تا اندازه ؛نیبه تمر ورود

(. محققان بر این باورند که بیشترین اثرات 24،27کند ) متأثر می

سودمند ورزش و فعالیت بدنی روی سطوح گلوکز خون در افراد 

واسطه کاهش مقاومت انسولین  دیابتی نظیر افراد چاق، به سالم غیر

(. 28شود ) عضلات اسکلتی نمایان می ویژه های جانبی، به بافت

عملکرد همزمان  وسیله بهشدت  سطوح پلاسمایی گلوکز به

عنوان دو هورمون مشتق از پانکراس که  انسولین و گلوکاگون به

دارای عملکردهای متناقض روی نیمرخ گلیسمیک هستند تنظیم 

 (. 12شود ) می
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های بتا  اغلب دارای کاهش عملکرد سلول 2بیماران دیابتی نوع  

باشد.  ها می هستند که پیامد آن کاهش ترشح انسولین از این سلول

در پاسخ به هر دو  2ع علمی، دیابت نوع از طرفی، براساس مناب

 های بتا و افزایش مقاومت به انسولین حاصل کاهش عملکرد سلول

شود، اگرچه افزایش رهایی گلوکز وابسته به گلوکاگون از  می

ذخایر کبدی و افزایش سریع جذب گلوکز از مواد غذایی، از 

ر د ،(29دیگر عوامل افزایش گلوکز خون در این بیماران است )

این میان، تأثیر برخی فاکتورهای ژنتیکی یا هورمونی مؤثر در 

های هدف را نیز نباید  سنتز، ترشح و عملکرد انسولین در سلول

، 2ازجمله عوامل مهم درمانی در دیابت نوع نادیده گرفت. 

( یا برخی GLP-1R) آن و رسپتورهای  GLP-1توان به می

 (. 30ه کرد )اشار TCF7L2فاکتورهای ژنتیکی دیگر نظیر 

واسطه اتصال به رسپتورها،  به  GLP-1رسانی فرآیندهای پیام

های بتای پانکراس آغاز  همچنین افزایش فعالیت آن در سلول

شده با اتصال به کمپلکس               فعال GLP-1Rشود. سپس  می

G-protein رهایی ،Gαs شده از کمپلکس فعالG-protein   را

خود آدنیل سیکلاز متصل به غشای  نوبه تسهیل کرده که به

(. این فرآیند، 31کند ) فعال می  cAMPپلاسمایی را جهت تولید

های بتای  در سلول GLP-1Rویژه در حضور افزایش بیان  به

افزایش فعالیت آدنیل سیکلاز (. 32گردد ) پانکراس حاصل می

شود.  منجر می  cAMPمتصل به غشای پلاسما به تولید سریع

ن فعالیت آدنیل سیکلاز متصل به غشای پلاسما در اگرچه میزا

پاسخ به سایر مسیرهای وابسته به غلظت بالای گلوکز نیز افزایش 

گیرد  تحت تأثیر قرار می GLP-1Rیابد، اما به مراتب کمتر از  می

اند در حضور افزایش غلظت  (. مطالعات کلینیکی نشان داده33)

واسطه تحریک آدنیل  به  cAMPگلوکز خون، تولید سریع و بالاتر

، میزان ترشح GLP-1Rسیکلاز متصل به غشای پلاسما وابسته به 

همچنین این مطالعات  (.6) یابد  های بتا افزایش می انسولین از سلول

در  GLP-1Rو کاهش بیان  TCF7L2اند افزایش بیان  عنوان کرده

های بتا، کاهش سنتز و  بافت پانکراس به کاهش عملکرد سلول

(. در این رابطه، 9،20شود ) ها منجر می انسولین از این سلولترشح 

دار بیان  هفته تمرین مقاومتی باعث کاهش معنی 12اجرای 

TCF7L2  در بافت پانکراس همراه با افزایش سطوح سرمی

  2هـای دیابـتـی نوع  انسـولـیـن و کـاهـش گـلـوکـز خـون در رت

 

که اثر تمرینات  ای العه(. با این وجود، تاکنون مط19شود ) می

های پانکراس بیماران  در سلول GLP-1Rورزشی را روی بیان 

انجام نشده است. عملکرد  ،گیری کند اندازه 2دیابتی نوع 

هنگام اتصال آن به  روی ترشح انسولین، به  GLP-1بهینه

های بتای  رسپتورهای آن و افزایش بیان این رسپتورها در سلول

رسد ارائه  نظر می رو، به (. از این6ود )ش پانکراس نمایان می

های دارویی یا غیردارویی که با افزایش بیان  محرک

 بخش است.  همراه باشد، نتیجه  GLP-1رسپتورهای

در مطالعه حاضر اجرای تمرینات هوازی، به افزایش همزمان بیان 

همراه با افزایش سطوح انسولین سرم منجر  GLP-1رسپتورهای 

ن تغییرات در کاهش سطوح گلوکز ناشتا یا شد. بدون شک ای

بهبود نیمرخ گلیسمیک نقش دارند. از طرفی، مطالعات کلینیکی 

های آن در سنتز و ترشح انسولین  ، گیرندهGLP-1به نقش مؤثر 

هفته  12اند. در یک مطالعه در سالهای اخیر،  بارها اشاره کرده

بیماران در  GLP-1برابری سطوح  5-7تمرین هوازی به افزایش 

(. افزایش سطوح سرم یا پلاسمایی 34منجر شد ) 2دیابتی نوع 

GLP-1  متعاقب تمرینات ورزشی توسط برخی مطالعات دیگر نیز

(، اگرچه برخی مطالعات نیز عدم تغییر 17،18گزارش شده است )

GLP-1 رسد این  نظر می (، که به35،36اند ) را گزارش کرده

های  ی تمرینی باشد. برپایه یافتهها علت تفاوت در شیوه تناقض به

های علمی درخصوص  مطالعه حاضر و با استناد به پیشینه

نسولین از اعنوان محرک ترشح  و رسپتورهای آن به  GLP-1نقش

گیری کرد که در مطالعه  گونه نتیجه پانکراس، شاید بتوان این

حاضر افزایش سطوح سرمی انسولین در پاسخ به تمرینات هوازی، 

در رت دیابتی مورد مطالعه داشته  GLP-1Rر افزایش بیان ریشه د

های هورمونی یا ژنتیکی را نیز  است، اگرچه نقش سایر محرک

های  نباید نادیده گرفت. لازم به ذکر است عدم وجود گروه

های اصلی مطالعه حاضر  دیابتی تمرین و کنترل از محدودیت غیر

لین سرم به تمرین ، گلوکز و انسوGLP-1Rبود؛ چراکه اگر پاسخ 

 تر کاملشد به نتایج  گیری می هوازی در گروه غیردیابتی نیز اندازه

گشت.  گیری جامع در این زمینه منتهی می و ارائه یک نتیجه

های بتای پانکراس از  محققان بر این باورند که تخریب سلول

بوده که با کاهش سنتز و ترشح  2های بارز دیابت نوع  ویژگی

 است.  انسولین توأم
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های اینکرتین نیز  این تخریب همچنین با آسیب عملکرد هورمون 

اند سرعت آپوپتوز یا  همراه است. مطالعات کلینیکی نشان داده

های  های بتا به مراتب بیشتر از تکثیر سلول مرگ سلولی در سلول

 ،(37های بارز است ) جدید بوده که این فرآیند در دیابتی

شده  های پانکراس ایزوله در سلول GLP-1که حذف  طوری به

که درمان  درحالی ؛گردد  انسان به افزایش مرگ سلولی منجر می

های  باعث کاهش آپوپتوز، افزایش تکثیر و توده سلول  GLP-1با

 GLP-1(. این امکان نیز وجود دارد که اثرات بهینه 38شود )   بتا می

طه سایر واس های آن روی سنتز و ترشح انسولین، به و رسپتور

های بتا صورت  سازوکارهای مؤثر در ترشح انسولین در سلول

های  گیرد. در این زمینه براساس مشاهدات آزمایشگاهی، غلظت

ها؛ به  یا افزایش بیان آنها در این سلول  GLP-1های بالای گیرنده

ها منجر  های بتا، نوزایی و افزایش توده سلول افزایش تکثیر سلول

های  رو، افزایش ترشح انسولین در رت این(. از 37) گردد می

دیابتی مطالعه حاضر را شاید بتوان به افزایش تکثیر و نوزایی 

در پاسخ به  GLP-1Rهای بتای ناشی از افزایش بیان  سلول

نسبت  GLP-1تمرینات هوازی؛ حتی در غیاب تغییر سطوح سرمی 

سنتز داد. همچنین اختلال هموستاز رتیکولوم آندوپلاسمیک به بیو

رساند.  های بتا و هموستاز گلوکز آسیب می انسولین، بقای سلول

های حیوانی مبتلا به دیابت با گسترش  مشخص شده است مدل

های بتا همراه بوده و  استرس رتیکولوم آندوپلاسمیک در سلول

داری، مارکرهای  به میزان معنی  GLP-1Rهای درمان با آگونیست

دهد   دوپلاسمیک را کاهش میایی استرس رتیکولوم آنیبیوشیم

(39 .) 
 

برپایه شواهد مطالعه حاضر، این امکان نیز وجود دارد که اجرای 

واسطه  عنوان یک مداخله درمانی غیردارویی، به تمرینات هوازی به

که با کاهش استرس رتیکولوم  GLP-1افزایش بیان رسپتورهای 

هبود ترشح تواند در ب می ،های بتا همراه است آندوپلاسمیک سلول

 انسولین مؤثر واقع شود.    

 

 گیری نتیجه
هفته تمرین هوازی منجر به افزایش  12نتایج این مطالعه نشان داد 

در بافت پانکراس همراه با افزایش انسولین  GLP-1Rدار بیان  معنی

شود. برپایه  می 2های دیابتی نوع  و بهبود نیمرخ گلیسمیک در رت

د آزمایشگاهی موجود درخصوص ها، همچنین شواه این یافته

نظر  روی سنتز و ترشح انسولین در پانکراس، به GLP-1Rعملکرد 

 GLP-1Rرسد سطوح انسولین سرم در پاسخ به افزایش بیان  می

یابد. اگرچه دستیابی به یک  متعاقب تمرینات هوازی افزایش می

گیری کلی، نیازمند مطالعات سلولی مولکولی بیشتری در این  نتیجه

 باشد. ینه میزم

 

 تشکر و قدردانی
بدین وسیله نویسندگان این مقاله، از همکاری کارکنان انستیتو پاستور، 

ویژه آقای دکتر کاظم باعصی در آزمایشهای ژنتیکی تشکر و قدردانی  به

 نمایند. می
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