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 Article Information Abstract 

Article type: Research Article 
Introduction and Purpose: In recent years, a strong association has been identified 

between miRNA and diseases such as diabetes and cardiovascular disorders. 

Therefore, this study aimed to investigate the effect of eight weeks of aerobic 

exercise on the expression of the mir-195 gene in the heart tissue of rats with type 2 

diabetes. 

Materials and methods: For this purpose, 18 male Wistar rats (average weight: 240 

g, average age: 8 weeks) were randomly assigned to three groups: (1) healthy control, 

(2) diabetic control, and (3) diabetic exercise. To induce type 2 diabetes, the rats were 

first fed a high-fat diet (60%) for two weeks, followed by fasting streptozotocin 

injection. The treadmill running protocol was performed five days a week, following 

the principle of progressive overload. In the first week, the exercise was conducted 

at a speed of 5–10 m/min for 10–15 minutes, and by the eighth week, it was increased 

to 18–24 m/min for 60 minutes. Gene expression of miR-195 was assessed using real-

time PCR. One-way ANOVA and Tukey’s post hoc test were used for statistical 

analysis at a significance level of P≤0.05. 

Results: Eight weeks of T2DM led to a significant increase in glucose levels and 

miR-195 gene expression (P≤0.05). However, eight weeks of aerobic exercise 

significantly reduced glucose levels and miR-195 gene expression compared to the 

diabetic control group (P≤0.05).  

Discussion and Conclusion: Our results suggest that exercise, particularly aerobic 

training, is an effective strategy for reducing miR-195 expression and improving 

myocardial function in diabetic rats. 

Key Words: Aerobic training, mir-195 gene, Heart tissue, Rats, Type 2 diabetes 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Vol: 16  

No: 32  

P: 39-49  

Received: 2024-06-11  

Revised: 2024-09-14  

Accepted: 2024-09-28  

   
   
   

   

Cite this Article:  

Elaheh Piralaiy, Badrkhan Rashwan 

Ismael, Gholamreza Hamidiyan. The 

effect of aerobic training on the mir-195 

gene expression in heart tissue of type 2 

diabetic rats. Journal of Sport and 

Biomotor Sciences. 2024-2025; 16(32): 

39-49.  

doi: 10.22034/sbs.2024.460274.1101 

 

   

Publisher: Hakim Sabzevari University  

  

 

© The Author(s) 
 

 

   

 10.22034/sbs.2024.460274.1101 
 
 
 
 
 
 
 

 

Hakim Sabzevari University 



40                                                               Journal of Sport in Biomotor Sciences, Volume 16, Number 32, 2024-2025 

 

 

Extended Abstract  

1. Introduction and Purpose 

Type 2 diabetes mellitus (T2DM) is a chronic 

metabolic disorder whose global prevalence has 

gradually increased in recent years. Heart disease that 

develops in patients with type 2 diabetes is referred to 

as "diabetic heart disease" (DHD) and is characterized 

by structural, molecular, and functional changes, 

playing a key role in pathogenicity pathways. 

MicroRNAs have been shown to be involved in 

cardiovascular disease (CVD) and T2DM and can 

serve as diagnostic and prognostic biomarkers. miR-

195 is a novel class of microRNAs from the miR-

15/107 family that are specifically expressed in the 

heart muscle and have been linked to heart failure and 

hypertrophy. There is a difference in the expression 

pattern of miR-195 between healthy individuals and 

diabetic patients. Since exercise improves heart health 

in diabetics, lowers glucose levels, and modulates the 

expression of cardiovascular microRNAs, including 

miR-195, it may be a viable therapeutic target for 

cardio-diabetic disease. Therefore, this study aimed to 

investigate the effect of eight weeks of aerobic training 

on miR-195 gene expression in the heart tissue of rats 

with type 2 diabetes. 

2. Materials and Methods 

This experimental-laboratory study received approval 

from the Ethics Committee of the University of Tabriz 

(ID: IR.TABRIZU.REC.1402.037). Eighteen male 

Wistar rats, aged approximately 8 weeks and weighing 

around 240 g, were kept at an ambient temperature of 

20 to 22 °C, with a light-to-dark cycle of 12:12 hours 

and humidity levels of 55 to 65%. The rats were 

divided into three groups: 1) healthy control group 

(HC), 2) diabetic control group (DC), and 3) diabetic 

exercise group (DT). To induce diabetes, a low-dose 

sodium citrate buffer solution (0.1 mM, pH=4.5) was 

administered in conjunction with a high-fat diet (HFD, 

60% kcal from fat), followed by an intraperitoneal 

injection of streptozotocin (STZ) at a low dose (35 

mg/kg body weight) using the buffering solution. The 

aerobic training group performed the training program 

on a treadmill five days a week, beginning at a speed 

of 5-10 m/min for 10-15 minutes in the first week, 

progressing to a speed of 18-24 m/min for 60 minutes 

by the eighth week. Each session included a five-

minute warm-up at the beginning and a five-minute 

cool-down at the end. Forty-eight hours after the last 

training session, the rats were anesthetized with 

ketamine (80 mg/kg body weight) and xylazine (10 

mg/kg body weight), and their heart muscle tissue was 

extracted. The tissue was washed with physiological 

serum, waste parts were removed, and the samples 

were transferred to liquid nitrogen for storage at -80 

°C until testing. RNA extraction was performed using 

two 50-reaction RNA extraction kits from EURX 

Company in Poland, following the kit's instructions. 

The real-time PCR method was employed to assess 

miR-195 gene expression. Tukey’s one-way analysis 

of variance and post hoc tests were conducted, with a 

significance level set at P>0.05. 

3. Results 

Eight weeks of T2DM infection resulted in a 

significant increase in glucose levels and miR-195 

gene expression (P=0.001). In contrast, eight weeks of 

aerobic training led to a significant decrease in both 

glucose levels and miR-195 gene expression 

(P=0.001) compared to the diabetic control group. 

4. Conclusions 

Overall, T2DM infection appears to increase miR-195 

gene expression in rat heart tissue, which is 

significantly reduced by aerobic running training. 

Therefore, this study suggests that aerobic training 

may be a potential therapeutic strategy to lower miR-

195 gene expression in heart tissue. 
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 چکیده     اطلاعات مقاله

 

 یو قلب ابتید یهایماریو ب miRNA نیب یکینزد اریرابطه بس ریاخ یهادر سال مقدمه و هدف: 

 انیبر ب یهواز نیهشت هفته تمر ریتاث یبا هدف بررس قیتحق نیا ن،یشده است. بنابرا دایپ یعروق
 نوع دو انجام شد. ابتیمبتلا به د ییصحرا یهادر بافت قلب موش mir-195ژن

گرم  242 یوزن نیانگی)با م ستارینر نژاد و ییسر موش صحرا 11منظور،  نیا برای :هاو روش مواد

 نی( تمر3و  ،یابتی( کنترل د2( کنترل سالم، 1به سه گروه  ی( بصورت تصادفیاهفته 1سن  نیانگیو م
مدت دو  ه( بدرصد 02پرچرب ) ییغذامیرژ کینوع دو، ابتدا  ابتیالقاء د یشدند. برا میتقس یابتید

 لیتردم یرو دنیدو نیدر حالت ناشتا صورت گرفت. پروتکل تمر نیاسترپتوزوس قیهفته و سپس تزر
 15-12به مدت  قهیمتر در دق 5-12اصل اضافه بار در هفته اول با سرعت  تیپنج روز در هفته با رعا

 یبررس ی. برامدبه دست آ قهیدق 02به مدت  قهیمتر در دق 24-11عت و در هفته هشتم با سر قهیدق
و  راههکی انسیوار لیتحل هایاستفاده شد. از آزمون Real-time PCRاز روش  miR-195 ژن انیب

 استفاده شد. P≤25/2 دارییدر سطح معن ،یتوک یبیتعق

شد  miR-195ژن  انیدر گلوکز و ب داریمعن شیمنجر به افزا T2DMهشت هفته ابتلاء به  :هاافتهی

(25/2≥Pبا ا .)ژن انیدر گلوکز و ب داریمنجر به کاهش معن یهواز نیحال هشت هفته تمر نی 
miR-195  شد یابتینسبت به گروه کنترل د (25/2≥P.) 

کاهش  یرامناسب ب یاستراتژ کی یهواز ناتیتمر ژهیما نشان داد که ورزش به و جینتا :یریگجهینت

miR-195 است. یابتید یهادر موش وکاردیو بهبود عملکرد م 

 نوع دو ابتید ،ییصحرا یها، بافت قلب، موشmiR-195ژن  ،یهواز نیتمر :یدیکل یهاواژه
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 مقدمه 
مزمن است که  کیاختلال متابول کی( T2DM) 1دونوع  ابتید
. تاس افتهی شیافزا جیبه تدر اخیر یهاآن در سال یجهان وعیش

زده است که تا سال  نیتخم 2ابتید یالملل نیب ونیاطلس فدراس
. (1)مبتلا خواهند شد  ابتیبزرگسال به د ونیلیم (043) 2245

T2DM ر د نیشود. ایسطح گلوکز خون مشخص م شیبا افزا
حساس  یهابافت ییو عدم پاسخگو نیانسول یترشح ناکاف جهینت

شود یم یسمیپرگلیمنجر به ه و در نهایت دهدیرخ م نیبه انسول
 جادیا دونوع  ابتیمبتلا به د مارانیکه در ب یقلب یماریب. (2)
با و شود یم دهی( نامDHD) "3یابتید یقلب یماریب"شود یم
( و 3)شود یم فیتعر یو عملکرد یمولکول ،یساختار راتییتغ

 مارانیکه ب یدارد، بطور ییزایماریب یرهایدر مس یدینقش کل
تا  ودخون بالا،  در معرض خطر فشار شتریبرابر ب 2تا  5/1 یابتید

درصد  34عروق کرونر و  یماریدر معرض خطر ب شتریبرابر ب چهار
 یازسازب. (4)ی هستند زیدهل ونیلاسیبریخطر ف در معرض شتریب

، یملکردو ع یکیمورفولوژ راتییمنجر به تغ ابتیقلب د یساختار
رون، آلدوست-نیوتانسیآنژ-نیرن ستمیفعال شدن س نیهمچن

مقاومت به  و یسمیپرگلیاز ه یاز حد ناش شیب ویداتیاسترس اکس
طبق  .دارند ریقلب تأث یینارسا بر یهمگ شود، کهمی نیانسول

 ییارساخطر ن یسمیپرگلیانگلستان، ه ابتینگر دندهیآ مطالعه
هر هشت درصد  یبه ازا  HbA1cشیدرصد افزا کیرا با  یقلب
لیو همکاران  همطالع .(5) دهدیم شیافزا یقلب یهایماریاز ب
مشاهده شده در  یکشف کرد که اختلال عملکرد قلب( 2222)
( miRNAs/miRsخاص ) یهاRNAکرویم بیان رییبا تغ ابتید

  .(5)مرتبط است 

و  CVDها در MicroRNAنشان داده شده است که 
T2DM یستیز یتوانند به عنوان نشانگرهایکنند و میم رییتغ 

ها miRNA(. 2) کاربرد داشته باشند یآگهشیو پ یصیتشخ
 با  یهستند که تقر یاکدکننده تک رشته ریغ یهاRNAاز  گروهی

 یسیژن پس از رونو انیب میطول دارند و در تنظ دینوکلئوت 22
ستند ه لیدخ یدیکل یکیولوژیزیف یندهایآنها در فرآ د.نقش دارن

 رییتغ T2DMو  CVDsمانند  یماریب هایتالآنها در ح انیو ب
 ،شودیبه عضله قلب باعث م CVDاز  یناش بی. آس(7 ,0)کند می
آزاد ی هاmiRNAها در گردش خون آزاد شوند. miRNA نیا

هستند  صیقابل تشخ یبه راحت ، داریپا اریشده در گردش خون بس
ثبات،  نی. با توجه به اددهنیارائه م انیرا در سطوح ب یثابت جیو نتا

miRNAیاریسب یبرا یصیتشخ یستیز یبه عنوان نشانگرها ها 
 یروقع یسرطان و اختلالات قلب ابت،یمزمن مانند د یهایماریاز ب

 .(1) اندقرار گرفته یادیمورد توجه ز

                                                           
1. Type 2 Diabetes 

2. International Diabetes Federation atlas 

miR-195  کلاس جدیدی ازmiRNA از خانواده  (1)ها
miR-15/107  ی قلب بیان که بطور خاص در عضله .(4)است

 تمرتبط اس یپرتروفایهو  یی قلبینارسا باو  (11 ,12)شود می
 مارانیدر افراد سالم و ب miR-195 انیب یالگو نیب .(13 ,12)
 miR-195 انیب ،ابتیدر طول د. (14)تفاوت وجود دارد  یابتید

 Sirt1 انیمنجر به کاهش بو  ابدییم شیافزا هاتیوسیومیدر کارد
در  یو عملکرد یساختار راتییکه منجر به تغ ،شودیم BCL2و 

از آپوپتوز  miR-195مهار  .(15 ,14) شودیم یابتید مارانیقلب ب
کند یم یریجلوگ تاتیشده با پالم کیتحر یهاتیوسیومیکارد در
نارسایی و باعث  miR-195 ختهیاز حد ترار شیب انیو ب
 miR-195 یدرمان سازیفعالغیر. (10) شودیم یقلب یپرتروفایه
خون کرونر و  انیو جر دهدیرا کاهش م وکاردیم یپرتروفایه

 بیبا کاهش آس یحداقل تا حد ابتیرا در د وکاردیعملکرد م
هبود ب یی و کاهش فیبروز،زارگ جیترو، مهار آپوپتوز و،یداتیاکس
 یهدف درمان کیممکن است  miR-195 ن،یبنابرا. بخشدیم
 .(17 ,10)د باش یابتیدی قلب یهایماریب یراب نیگزیجا

همراه است  یعروق یقلب ریورزش منظم با کاهش مرگ و م
خطر و بگذارد  ریتأث CVDتواند به طور مثبت بر عوامل خطر یمو 

عوامل خطر  نی. ارتباط ب(11)کاهش دهد  نوع دو ابتیابتلا به د
مشهود  یابتید مارانیدر ب نیبه انسول تیو حساس یعروق یقلب

نشان داده شده است. به  یورزش قاتیتحق قیاز طر نیاست و ا
عوامل مختلف از جمله عوامل خطر  لیعنوان مثال، ورزش با تعد

رد و عروق و عملک الیعملکرد اندوتل ،یعروق یقلب کیستمیس
مبتلا  مارانیدر ب یعروق یقلب ستمیبر س یاریبس دیقلب، اثرات مف

مؤثر در  یابزار یورزش هواز ن،یبنابرا .(5) دارد ابتیبه د
است  یبتاید مارانیدر ب یعروق یاز اختلال عملکرد قلب یریشگیپ

مهم  تابیگلوکز خون در افراد مبتلا به د تیریمد یبرا نیو همچن
ورزش منظم منجر به کاهش گلوکز خون و همچنین . (11)است 

 یوانیمطالعه ح کیدر . (14) شودمی نیبهبود مقاومت به انسول
ها نشان داد ( انجام شد. یافته2222) و همکاران لیوکه توسط 

لال بالا، از شروع اخت با شدت متوسط و یبدن تیهفته فعال هشت
 یقلب بیماریو  DMاز  یناش کیاستولیو د کیستولیعملکرد س
همچنین کاشف و همکاران  .(5) کندیم یریها جلوگدر موش

 نیمرت( در مطالعه خود به این نتیجه رسیدند که شش هفته 2223)
های را در موش miR-195ی سطح گلوکز و بیان ژن مقاومت

( در 2222. خاکدان و همکاران )(22)دهد دیابتی کاهش می
 miR-195 انیبه طور موثر ب( HIIT) مطالعه خود نشان دادند که

 یهارا در موش BCL-2و  Sirt1 انیبدهد و یرا کاهش م
 .(15) دهدیم شیافزا یابتید ییصحرا

3. Diabetic heart disease 
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را  یبتاید مارانیسلامت قلب ب تمرینات ورزشیکه  ییاز آنجا
هد دیرا کاهش م دونوع  ابتیگلوکز و د، سطح بخشدیبهبود م

در دیابت را  miR-195 (5) یعروق یقلب یهاmiRNA انیو ب
  miR-195 تمرین ورزشی و بیان ن،یبنابرا. (22)کند تعدیل می

ی قلب یهایماریب یراب نیگزیجا یهدف درمان کیممکن است 
 تمرین تیبا توجه به اهم، منظور نیا یبرا. (17 ,10)د باش یابتید

 مطالعه در حال حاضر ،یابتید دربافت قلب miR-195ورزشی و 
 های مبتلا به دیابتی نوعهوازی در بافت قلب موش نیاثرات تمر

آیا  شود کهدو بررسی نشده است. بنابراین، این سوال مطرح می
 miR-195هشت هفته تمرین هوازی چه تغییراتی در بیان ژن 

نماید. لذا هدف های دیابت نوع دو اعمال میدر بافت قلب موش
ان ازی بر بیتاثیر هشت هفته تمرین هو از مطالعه حاضر بررسی

ت دیاب های صحرایی مبتلا بهموش افت قلبدر بmiR-195 ژن 
 دو بود.نوع 

 

  شناسیروش
آزمایشگاهی در قالب یک -از نوع مطالعات تجربی تحقیق حاضر

آزمون یک عاملی است که بر اساس مقررات نحوه کار طرح پس
شگاه دانبا حیوانات ازمایشگاهی پس از تصویب در کمیته اخلاق 

انجام شد.  (IR.TABRIZU.REC.1402.037) با شناسهیز تبر
صحرایی نر نژاد ویستار که در  سر موش 11، تعداد منظور نیبد

، به روش در دسترس از ازمایشگاه ناشتاشرایط طبیعی بدون 
حیوانی دانشکده دامپزشکی دانشگاه تبریز با سن حدود هشت 

تهیه شدند و در همان ازمایشگاه  گرم 242در محدوده وزنی  هفته
 ط،یبا مح یسازگار جادیمنظور ابهمورد مطالعه قرار گرفتند. 

ها موش یمتما ،یکیولوژیزیف طیشرا رییاز استرس و تغ یریجلوگ
و  یطیمح طیبا شرا واناتیح ژهیو شگاهیدو هفته استقرار در آزما

ش های چهار سر موهمچنین دوره اجرای پروتکل در قالب گروه
درجه  22تا  22اتیلن در دمای محیطی با های پلیدر قفس
ساعت و رطوبت  12:12گراد، چرخه روشنایی به تاریکی سانتی
طول دو هفته دوره  در. نگهداری شدند درصد 05تا  55هوا 

 از ریغ)به ییصحرا یهاموش شگاهیآزما طیبا مح یسازگار
ت هفت روز تح مدت ( بهیابتیکنترل سالم و کنترل د یهاگروه

ر دنوارگردان قرار گرفتند.  یرو تیبا نحوه فعال یبرنامه آشناساز
متر بر  12 سرعت درصد، نوارگردان صفر بیش ،ییآشنا دوره یط
 نیا انیدر روز بود. در پا قهیدق 12-5 زین نیو مدت تمر قهیدق

 گروه (2 ،(HC) 1سالم گروه کنترل( 1 گروهها به سه ، موشدوره
2تیدیاب کنترل

 (DC و ،)3دیابتی تمرین گروه (3
 (DT تقسیم )

بعد از دو هفته ایجاد وضعیت مقاومت به  :ء دیابتالقاروش 
 وی ابتیکنترل د یها)گروه ییصحرا موش 12 ، تعدادانسولین

غذای  مرژی مصرفبا  ابتدا، ی دیابتمنظور القا( بهیابتید نیتمر
( که بصورت یچرب از یلوکالریدرصد ک HFD 02) 4پرچرب
هفته قبل از  دومدت ( بهیقاتیتحق یهامی، رژD12492) یتجار
 %22شامل  HFDبه دست آمده بود، القا شد.  ابتید یالقا

سپس با تزریق . (21) بود یچرب %02و  دراتیکربوه %22 ن،یپروتئ
گرم بر یلیم 35)دوز پایین  (STZ) 5صفاتی استروپتوزوسینداخل 

با مولار  1/2 میسد تراتیس یمحلول بافراز ( وزن بدن لوگرمیک
5/4 =pH یتجرب ابتید یجهت القا .(21) استفاده شد خی در کنار 

 قیتزر هیناح، ناشتا صحرایی یهاقند خون موش نییپس از تع
 نیشده و محلول آماده شده استرپتوزوتوس یتوسط الکل ضدعفون
 یصحرای یهابه موش نیبا سرنگ انسول یبه روش داخل صفاق

ل ها به داخل قفس منتقموش ق،یشد. پس از تزر قیشده تزر دقیم
ساعت پس از  72گرفت.  رارآنها ق اریو آب و غذا در اخت ندشد
ند خون ناشتا ق یریگبا اندازه ابتید یالقا ن،یاسترپتوزوتوس قیتزر

 تالیجیدم توسط دستگاه گلوکومتر د دیاز خون گرفته شده از ور
گرم در یلیم 322که قند خون آنها بالاتر از  یهاموش. شد دییتا
در  یابتید یهابه عنوان موش قیادامه تحقی بود برا تریلیدس
 .(22) گرفته شدند ظرن

 یوربر  ینیبرنامه تمر یهواز نیتمر گروه: پروتکل تمرین
پنج روز در هفته به مدت هشت هفته ( 1را طبق )جدول  لیتردم

 نجپو کردن گرم یبرا نیتمر یدر ابتدا قهیدق انجام دادند. پنج
دت ش سردکردن در نظر گرفته شد. یبرا نیتمری در انتها قهیدق
 حداکثر درصد 52برابر با کردن و سردکردن گرم یبرا نیتمر

ها موش کیبه منظور تحر. (23) در نظر گرفته شد دنیسرعت دو
 دها( استفلیتردم وارهی)ضربه به د یصوت محرک از دن،یدو یبرا
به منظور  تساجل ریها در سانمودن موش یپس از شرط. شد
فقط از محرک  ،یشگاهیآزما وانیکار با ح ینکات اخلاق تیرعا
روه گصحرایی  یهاهفته، موش طی هشتاستفاده شد. در  یصوت

روی  بدون حرکتبه صورت  ل،یبا تردم ییآشنا یبرا زیکنترل ن
مرین با رعایت اساس . تمام مراحل ت(24) ندتردمیل قرار گرفت

 .اصل اضافه بار اجرا گردد
 

 

 

 

 

                                                           
1. Healthy Control 

2. Diabetic Control 

3. Diabetic training 

4. High-fat diet 

5. Streptozotocin 
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 با رعایت اصل اضافه بار . پروتکل تمرین هوازی1جدول 

  هفته سرعت )متر/دقیقه( زمان )دقیقه( شیب

12 12-15 5-12 1  

12 22 12-14 2  

12 32 14-11 3  

12 42 11-24 4  

12 52 11-24 5/0  

12 02 11-24 7/1  
 

 

گیری : برای اندازهبرداری و ارزیابی آزمایشگاهینمونه
ساعت ناشتایی، با  14تا  12ها پس از متغیرهای تحقیق، موش

رعایت اصول اخلاقی و با تزریق درون صفاقی ترکیبی از کتامین 
گرم بر میلی 12بدن( و زایلازین )گرم بر کیلوگرم وزن میلی 12)

کیلوگرم وزن بدن(، به روش بدون درد توسط متخصصین 
های . ابتدا با سرنگ(25)هوش و جراحی شدند کارآزموده بی

ایش های آزمو به لوله گرفته شداز قلب خون  ما یمستقدار هپارین
به مدت  rpm 2522-3222منتقل شده و در سانتریفیوژ با دور 

ما جدا شده تا زمان سنجش دقیقه پلاسما جدا شد. پلاس 12-15
در فریزر  رادگیسانتدرجه  12خون در دمای منفی سطح قند

گیری کل بافت قلب خارج و درون نگهداری شد. پس از خون
میکروتیوپ در محاورت ازت مایع به سرعت منجمد شده و تا زمان 

 نگهداری شد. رادگیسانتدرجه  12ر منفی ارزیابی مولکولی در فریز
 52 تیدو ک لهیبه وس RNAاستخراج  :RNAنحوه استخراج 

لهستان کشور  EURXساخت شرکت  RNAاکشن استخراج  یر
. تصورت گرف تیطبق دستور العمل ک ی بافتهانمونهاز تمامی 

از جمله پنس،  استفاده موردی ابزارها، تمام شیآزماقبل از شروع 
و غیره، در داخل  هافالکونی آلومینیومی، هاون چینی،  اهلیفو

 (DEPC) 1اتیل پیرو کربناتظرف حاوی آب تیمار شده با دی
( احتمالی RNase) 2خنثی نشده قرار گرفت تا آنزیم ریبونوکلئاز

 هدف باساعت  24موجود بر روی آنها خنثی گردد و نهایتا  بعد از 
دقیقه وسایل ذکر شده  15دو بار به مدت  DEPCخنثی نمودن 
( Histidineبا اتصال به گروه هیستیدین ) DEPCاتوکلاو شدند. 

این  شدنرفعالیغباعث  RNaseها و موجود در جایگاه فعال آنزیم
استخراج شده جلوگیری  RNAگردیده و از تجزیه  هامیآنز
 .دینمایم

 cDNAسنتز : RT-PCR و cDNAسنتز  :معکوس یسیرونو
 یاصاختص تیو با استفاده از ک یبصورت اختصاص miRNA یبرا
(Synthesis Kit PrimeScript tm 1st Strand cDNA )
برای ساخت انجام شد. ( Takara)حصول شرکت تجاری م

cDNA  ابتدا لازم است محلولRNA  استخراج شده از هر گونه
حذف شود.  RNA کنندهبیتخرهای و آنزیم DNAآلودگی به 

                                                           
1. Diethyl pyrocarbonate 

2. Ribonuclease 

با آنزیم  RNAیک میکروگرم از محلول استخراج شده  نیبنابرا
DNase  بافر و بازدارندهRNase  37دقیقه در دمای  32به مدت 

 کیتتتراس نیآم یدلنیاتگراد تیمار شد. پس از آن درجه سانتی
درجه  05ها اضافه شد و در دمای ( به نمونهEDTA) 3دیاس

 رفعالیغ Dnaseد تا آنزیم دقیقه انگوبه ش 12به مدت  گرادیسانت
تور و طبق دس باتیشده با استفاده از ترک سنتز یهاcDNAشود. 

. پس از اتمام دندیآماده گرد RT-PCRجهت واکنش  تیالعمل ک
سنجش  ندیفرآ RT-PCRهر نمونه به درون دستگاه  یبند میتقس

 . هر نمونه انجام گرفت یبار بر رو سه هایریگاندازه هیآغاز شد. کل
از دستگاه  Real Time PCRبرای انجام واکنش 

(CorbetRotor gene 6000استفاده شد ) پروتکل .Real time 

PCR امل ش نیبرگریروش سا یعوامل بر مبنا یریگاندازه یبرا
 کلیس 45تا  42( گرادیدرجه سانت 45) دمای و با قهیدق چهار

درجه  57) هیثان 02گراد( یدرجه سانت 45) هیثان 12مشتمل بر 
مرحله  تیو در نها (گرادیدرجه سانت 72) هیثان 32گراد( یسانت

 نییتع یبود. برا (گرادیدرجه سانت 45-05) یذوب شدن در دما
مدل  Real- time PCRاز دستگاه  miR-195 یسطح نسب

(Mastercyclr gradient ساخت شرکت ،)Bms (bio 

molecular system)  ،به روشکشور استرالیا RT-PCR مهین 
کانادا با شماره ( کشور NORGEN) تیو با استفاده از ک یکم
و بر اساس دستور العمل کارخانه مربوطه استفاده  (21323) دیتول
 یافزارهابا استفاده از نرم مطالعه موردی هاژن. پرایمرهای شد

 یهایبررسی توال (Primer Express®) و(  3Primer)موجود 
سپس با و و طراحی و انتخاب  مرهایپرا( Gene Bank) مربوط در

چک شدند و از لحاظ ارزیابی اختصاصی در  (oligo 7)افزار نرم
nebi/primer blast  های (. ارزش2جدول )چک گردید

 یاستفاده از کنترل درون با RNA کرویم( Ct) 4آستانههای چرخه
snRNA U6 انیب زانیم ،ژهیبه طور و .شدند نرمال mRNA 

مربوط  Ctاز  U6 snRNAبه  مربوط ct قیحاصل تفراز ی نسب
مقدار به دست آمده در نمونه . مورد نظر به دست آمد mRNA به

 معادلهبا استفاده از  fold change. کسر شد مرجع )کنترل(
Ct∆∆2- ( 20محاسبه شد). 

 

3. Ethylenediaminetetraacetic acid 

4. Cycle threshold 
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 RT-PCR. پرایمرهای استفاده شده 2جدول 

  product 

length (bp) 
Reverse Forward 

Symbol 

     Gene 

Accession  

   No. 

70 

5’- 

CCTGGAGCAGCACAGCCAATA 
-3’ 

5’- 

CTGGCTCTAGCAGCACAGAAAT -
3’ 

miR-195 
NC_051345.

1 

 های آماریروش
( مشخص و نسبت GAPDHخانه )ژن فولد رییتغنتایج بر اساس 
آزمون  باها نرمال داده عیتوزشد.  سازینرمالبه گروه کنترل 

منظور راهه بکی انسیوار زیآنالآزمون شد. از  دییتاویلک -شاپیرو
ده مشاه یبرا توکی یبیآزمون تعقاز  گروهی وهای بینتفاوت
 یداریها در سطح معنلیتحل یاستفاده شد. تمام یهاتفاوت
25/2>P  و با استفاده از نرم افزارSPSS  صورت گرفت 27نسخه. 

 هایافته
 (، تفاوت3راهه )جدول با توجه به آزمون آنالیز واریانس یک

های مورد مطالعه مشاهده شد. ها در شاخصداری بین گروهمعنی
 195-miR(. F(3و10) =P ،545/204=221/2گلوکز خون ناشتا )

(221/2>P ،534/44= (103و)F .) 
 

 

 هشتم ههای مختلف در پایان هفتمورد مطالعه در گروه هایطرفه شاخصآماری آنوای یک. نتایج آزمون 3جدول 

 اندازه اثر F P انحراف استاندارد میانگین هاگروه متغیر

FBS 
(mg/dL) 

 44/4 22/42 کنترل سالم

 51/33 22/340 کنترل دیابت 41/2 221/2** 545/204

 42/17 22/133 تمرین دیابت

 نسبی ژنبیان 

miR-195  بهU6 
(Fold change) 

 31/2 44/2 کنترل سالم

 12/1 31/5 کنترل دیابت 42/2 221/2** 534/44

 25/2 10/3 تمرین دیابت
 P<21/2داری در سطح اختلاف معنا **

(، در گلوکز خون ناشتا 4با توجه به آزمون تعقیبی توکی )جدول 
دار در گروه کنترل ( تفاوت معنی2)شکل  miR-195( و 1)شکل 

های کنترل دیابت و تمرین دیابت مشاهده شد سالم به گروه

(25/2>Pهمچنین در تمام گروه ،)دار در گروه ها تفاوت معنی
(.P=221/2مشاهده شد )تمرین دیابت با گروه کنترل دیابت 

 ها. نتایج آزمون تعقیبی توکی به منظور بررسی اختلاف بین گروه2جدول 

 FBS متغیر گروه
(mg/dL) 

 بیان نسبی ژن
miR-195 

 کنترل سالم
 221/2** 221/2** کنترل دیابت

 221/2** 220/2* تمرین دیابت

 221/2* 221/2** تمرین دیابت کنترل دیابت

 P<25/2داری در سطح * اختلاف معنا                  

 P<21/2داری در سطح اختلاف معنا **                      
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 های مورد بررسیگروه بافت قلبدر . مقادیر انسولین خون ناشتا 1 شکل

 P<21/2دار با گروه کنترل دیابت در سطح دهنده تفاوت معنیشانن#
 P<25/2تمرین دیابت در سطح  دار با گروهدهنده تفاوت معنیشانن* 
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 های مورد بررسیگروه بافت قلبدر  miR-195ژن  نسبتی بیان. 2شکل 

 P<21/2دار با گروه کنترل دیابت در سطح دهنده تفاوت معنیشانن##
 P<25/2کنترل دیابت در سطح  گروهدار با دهنده تفاوت معنیشانن *

P<21/2با گروه تمرین دیابت در سطح دار دهنده تفاوت معنیشانن**

 حثب
یان بر بتمرین هوازی  هشت هفته ریتأث بررسی حاضر به طالعهم

 پرداخت. نوع دو دیابت هایموش افت قلبدر ب mir-195 ژن

دار در گلوکز و بیان ژن منجر به افزایش معنی T2DMهشت هفته 
miR-195 به  شد. با این حال، هشت هفته تمرین هوازی منجر

نسبت به گروه  miR-195دار در گلوکز و بیان ژن کاهش معنی
  کنترل دیابتی شد.

 هاییموشدر  STZ  ،FBS قیتزر پس از مطالعه حاضر جینتا
 از شتریب یداریبه طور معن ،قرار گرفتند قیکه تحت تزر

 بتاید یالقا یموضوع نشان دهنده نیا .سالم بودگروه  هایموش
 شباهت لیبه دل ن،یبود. استرپتوزوتوس STZ قیبا تزر دونوع 

( وارد GLUT2ناقل گلوکز ) قیاز طر ،کزبا مولکول گلو یساختار
 یهاکالیراد دیاثر آن تول سمی. مکانشودیسلول بتا پانکراس م
از  یناش DNA بیآس .شودیم DNA بیآس آزاد است که باعث

-0لوکز مانند گ ییهامیآنز تیفعال شیباعث افزا ن،یاسترپتوزوس
 ندیفرا نی. اگرددیم نیاسترپتوزوس ابتوژنزیو د یفسفاتاز کبد
 یجهیدر نت ،کندیم هیتخل دیاکس نیگزانت( NAD)سلول را از 

 بافت بیباعث تخرو  دیآزاد تول یهاکالیراد میآنز نیا تیفعال
 دمقندخون و ع شیمنجر به افزا نیا تی. در نهاشوندیپانکراس م

 دیفوا یورزش ناتیتمر. (21 ,27) شودیدر پلاسما م نیانسول ترشح
از  میکه بطور مستق ،دارد یابتید مارانیقلب ب یبرا یقابل توجه

 قیاز طر میرمستقیبطور غ ای وکاردیم یهابر مولکول ریتأث قیطر
( AKT)فسفوریلاسیون  مهار. (24) اشدبیم یسمیپرگلیکاهش ه

رزش با و یبطور قابل توجه ،افتدیاتفاق م یابتیکه در قلب د
 هاتیوسیومیکارد یامرا در سارکول GLUT4و  شودیمعکوس م

ه گلوکز را در قلب مبتلا ب سمیمتابول نیبنابرا .دهدیم شیافزا

 ،ابتید طیدر شرا گرید ی. از سو(32) کندیم لیتسه ابتید
 یهابا تجمع در سلول یشده از بافت چرب دیچرب تول یدهایاس

 .کنندیها را مختل مسلول نیبه سطح ا GLUT4انتقال ی، عضلان
از  یریچرب و جلوگ یدهایشدن اس دهیباعث اکس یبدن تیفعال

عمل منجر  نیا .(31) شودیم یعضلان یهاتجمع آنها در سلول
  .شودمی یسمیپرگلیه به کاهش

 نایب شیباعث افزاه دیابت هفت ما نشان دادیم که هشت
miR-195 و  کیکه با مطالعات بلاسکچ ،در بافت قلب شد
دلیل  .(33 ,32)( همسو بود 2224) واستاویشر( و 2224همکاران )

 کاهش لیتواند به دلیم مطالعه حاضردر  miR-195 بیان شیافزا
و  یساختار راتییکه منجر به تغ ،باشد BCL2و  Sirt1 انیب

.  (15 ,14) شودیم ابتیمبتلا به د مارانیبدر قلب  یعملکرد
گروه در را  miR-195 انیب هوازی نیهفته تمر همجنین، هشت

کاهش  یتابیدکنترل نسبت به گروه  دارمعنیبطور  دیابت نیتمر
( بود. 2223. مطالعه حاضر همسو با مطالعه کاشف و همکاران )داد

این مطالعه نشان داد که شش هفته تمرین مقاومتی و هوازی 
در گروه تمرین نسبت به گروه  miR-195باعث کاهش بیان 

خاکدان و همکاران . در مطالعه دیگر توسط (22)دیابت شد 
بطور موثر  (HIIT)هشت هفته به این نتیجه رسیدند که ( 2222)
داد کاهش  یابتید ییصحرا یهاموشدر را  miR-195 انیب
(، آنها 2217و همکاران ) یمطالعه ل یدر راستا نیهمچن .(15)

 نشان دادند یمقاومت نیدوره تمر کیرا پس از  miR-195کاهش 
( افزایش 2214و همکاران ) رولندز. ناهمسو با مطالعه حاضر، (34)

تمرین مقاومتی  هفته 10در عضله اسکلتی با  را miR-195بیان 
. (35)ساله مبتلا به دیابت نوع دو نشان داد  44بزرگسال  17در 

اوت تواند در تفدلیل ناهمسو بودن این مطالعه با مطالعه حاضر می



 1243 پاییز و زمستان، 32، شماره 11ورزش و علوم زیست حرکتی، دوره                                                                                                  24
 

 

 

های مورد مطالعه، مدت زمان تمرین، نوع تمرین و بافت زمودنیآ
 مورد نظر باشد.
اختلال  ی،متعدد یهاسمیمکان قیاز طر miR-195کاهش 
آنها  از یکی .دهدیها کاهش متیوسیومیرا در کارد یعملکرد قلب

miR  میهدف مستق کهاست miR-195  .ریاز آنها مس یکیاست 
Sirt1  است که در آنmiR-195 بر میمستق ریبا تأث Sirt1  و
 نییپا انیو آپوپتوز، جر یاز استرس شبکه آندوپلاسم یریجلوگ
 یریمس نیدوم BCL .(31)کند یم میرا تنظ نیپروتئ نیا یدست

 miR-195 انیب شیاست. افزا miR-195 میاست که هدف مستق

 .(32)معکوس دارد  یهمبستگ BCL2 انیبا ب یابتیدر قلب د
BCL (30)است  یسلول ریمسؤول کنترل مرگ و تکث. Sirt1 

 نیا ،باشدی( مSIRT) نیرتونیس یهانیپروتئ یمتعلق به خانواده
 تیتثب ،DNA میمختلف مانند ترم یکیولوژیب یندهایفرا نیپروتئ
 یهاداده از. (12)کند یم میرا تنظ دیپیهموستاز گلوکز و ل، ژنوم

 یسرم شود که سطوحیحاضر به وضوح مشخص م یمطالعه
FBS روه گ یهانسبت به موش ابتیگروه مبتلا به د یهادر موش

-miR انیبا ب یمثبت یو همبستگ افتهی شیسالم به شدت افزا

 ناتیمسؤول اثرات تمر یاساس یهاسمیدارد. تاکنون مکان 195
شده  به ندرت گزارش دیپیگلوکز و ل سمیبر بهبود متابول یهواز
 انیژنگ و همکاران نشان داد که مهار ب. بنابراین (37) است

miR-195-5p از  یناش یابتید یهارا در موش یپرتروفیه
حد  از شیب انیدهد. در مطالعه آنها، بیکاهش م نیاسترپتوزوس

miR-195-5p یپرتروفیه شیباعث افزا یبه طور قابل توجه 
 miR-195 یکردن درمانششد. خامو AngIIاز  یناش یقلب

هار م و،یداتیاکس بیبا کاهش آس ابتیدر د ار وکاردیعملکرد م
خشد. بیبهبود م الیاندوتل یهاسلول ییزارگ جیآپوپتوز و ترو

 کیممکن است  miR-195که  دندیرس جهینت نیبه ا سندگانینو
 .(10)د باش یابتید یقلب یهایماریب یبرا نیگزیجا یهدف درمان
 و BCL-2ژن  انیب miR-195اند که نشان داده یانتشارات قبل

Sirt1 کند و منجر به کاهش یها مهار متیوسیومیا در کاردر
 انیشود. کاهش بیم یابتید یهاها در قلبنیپروتئ نیسطح ا

miR-195 نیسطح پروتئ شیباعث افزا BCL-2  کیشد که 
که توسط  Sirt1ضد آپوپتوز شناخته شده است.  نیپروتئ

 یهاشود، باعث بهبود عملکرد قلب در مدلیرسوراترول فعال م

بر التهاب  ریتواند با تأثیم miR-195شود. یم ابتید یوانیح
 یابتیبه د یکبد بیآس جادیو ا نیبه انسول تیحساس ک،یستمیس

کاهش  یبرا miR-195کردن خاموش را یاخ .(34 ,31)کند کمک
خون  انیجراین شده است.  شنهادیقلب و آپوپتوز پ یپرتروفیها

 STZ قیزراز ت یناش یابتید یوپاتیومیکاردو عملکرد قلب ، کرونر

نشان  را  ی. اخ(10) بخشدیبهبود م تابیمبتلا به د یهارا در موش
 نیپس از تمر miR-195 یسطح سرم رییداده شده است تغ

 در عضلات یمولکول سمیشدن مکانتواند با فعالیمورزشی 
 .(24)مرتبط باشد  یاسکلت

های این تحقیق باید ترین محدودیتعنوان یکی از مهم به
 های مختص به تمریناشاره شود که در خصوص توجیه مکانیسم

توان . همچنین، میعات زیادی وجود نداردلاامکان ارائه اط هوازی
اشاره نمود که عدم کنترل میزان دقیق مصرف مواد غذایی، عدم 
کنترل میزان خواب و میزان دقیق فعالیت و حساسیت به 

از  یاشن یهااسترسو نبود امکان کنترل شرایط  نیاسترپتوزوس
مطالعه حاضر  هایدر طول اجرای تحقیق از محدودیت مداخله
خواب  و تیمصرف غذا، فعال یشود در مطالعات آتیم شنهادیپبود. 

در  miR-195بیان ژن  سطوح تا حد امکان کنترل شود و
 شود. ی و بررسیریگمتخلف اندازه یهابافت

 گیرینتیجه
منجر به افزایش  T2DMرسد ابتلاء به به طور کلی به نظر می

شود، که این صحرایی می هایبافت قلبی موش miR-195بیان 
د. یابافزایش توسط تمرین هوازی دویدن کاهش چشمگیری می

بالقوه  هوازی نیحاضر نشان داد که تمر یمطالعه ،جهینت در
در  miR-195 و کاهش بیان ژنبهبود  یبرا یدرمان یاستراتژ
 قلب بود.  بافت

 تشکر و قدردانی
یاری رساندند،  از تمامی افرادی که ما را در انجام این پژوهش
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