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 چکیده 

ز انجام تحقیق حاضر تعیین  هدف ا.  دیابــت شــایعترین ناهنجــاری متابولیکــی غــدد درونریــز بـدن اسـت : زمینه و هدف

 های دیابتی نوع دوم بود.  هیپوکمپ موش  TRKBو  CREB1های عصاره آویشن بر بیان ژنتاثیر تمرین تناوبی شدید و 

محیط   با   آشنایی   جهت  گرم  110±20  وزنی   دامنه  در  ایهفته  4  ویستار  نر   رت  سر  36    در مطالعه تجربی حاضر:  مواد و روش ها

به ازای هر کیلوگرم   STZمیلی گرم   25مدل دیابت نوع دو با تزریق . شدند  نگهداری هفته دو  گرم، 190±20و رسیدن به وزن 

ازریق درون صفاقی ایجاد شد. سپس   و  سر  4  آویشن  سر،  8  تناوبی  هوازی  تمرین  سر،  6  دیابتی  کنترل)   گروه  4  به  به روش 

  هیدروالکلی   عصاره  کیلوگرم  بر  گرممیلی   200  مقدار   تمرین-آویشن  و  آویشن  هایگروه   . شدند  تقسیم(  سر  7  آویشن  -تمرین

گیری  اندازه  .کردند می  مصرف  دهانی  گاواژ  بصورت  تمرین  از  قبل  هفته  در  روز  5  مقطر  آب  در  شده  حل  بصورت  را  شیرازی  آویشن

 کمی انجام شد.   Real time PCRهای بافت هیپوکمپ با استفاده از روشبیان ژن

های تمرین،  ها در گروه هیپوکمپ مغز موش  بافت   TRKBو    CREB1های  ژن  داد که بیاننشان  یافته های این پژوهش    : نتایج 

 (. P=0001/0داری داشت )آویشن افزایش معنی-آویشن و تمرین

هر دو از فاکتور های رونویسی مهم در هیپوکمپ بوده و فعال کننده    TRKBو    CREB1با توجه به این که    گیری:نتیجه 

نرونی و بقای سلول های عصبی هستند بنابر این افزایش بیان انها می تواند موجب بحبود   بسیاری از ژنهای دخیل در پلاستیسیته

بنابر این احتمالا تمرینات تناوبی و آویشن بتوانند باعث  حافظه شده و از کاهش سلول های عصبی و دمانس جلوگیری نماید.  

 بهبود عملکرد حافظه شوند. 

  CREB1 ،TRKBتمرین تناوبی شدید، عصاره آویشن، هیپوکمپ،   :کلمات کلیدی

mailto:abednatanzi@iau.ir
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 مقدمه 

بر س آن  نتایج منفی  و  تحرکی  و کم  مت  لاشیوع چاقی 

مردم کشورهای توسعه یافته و در حال توسعه، هم چنین در  

حال   در  سرعت  به  چاقایران  است.  وزن    ی افزایش  اضافه  و 

عموم  یمزمن  یماریب سلامت  مشکل  عنوان  به  که    یاست 

  باشد   ی در سراسر جهان م  ییبالا  وعیش  یمحسوب شده و دارا

خطر    شیباعث افزا  ر،یگهمه یمشکل سلامت  کیبه عنوان    که

برخ به  ب  یهایماریب  یابتلاء  مانند:  -ی قلب  یهایماریمزمن 

شده   2نوع    ابتید  و  کیمتابول  ومآترواسکلروز، سندر  یعروق

 (.  1است )

چاق شد  ذکر  که  طور  افزا  یهمان  حال  و   شیدر  است 

بهداشت پ  یفراوان  یمشکلات  در  ازا  یرا  اجرا  نیدارد.   یرو 

  د یشد  ناتیشود. امروزه تمری م  هیبه آنها توص  یورزش  ناتیتمر

  یو آمادگ   یبدن   بیبا حجم کم به علت تأثیرات بالقوه در ترک

-پروتکل  شتری(. ب2)  کرده است  دایپ   یادیطرفداران ز  یجسمان

  تیکاهش وزن، بر فعال  یشده برا  یطراح  یورزش  تیفعال  یاه

با شدت متوسط   نگیمنظم مانند راه رفتن و جاگ  کنواختی

ول دارند؛  ب  نیا  یتمرکز  ها  پروتکل  کم  هنوع  وزن    یکاهش 

م حت  ی منجر  و  تمر  یبرخ  ی شوند  را    یهواز  ی هانیافراد 

به    ن،ی(؛ بنابرا3دانند )یخسته کننده و زمان بر م  کنواخت،ی

وجود تنوع   است که با  ازین  ینیتمر  یهاآن دسته از پروتکل

بتوانند آنها را انجام    رفعالیافراد با اضافه وزن چاق و غ  ینیتمر

کاهش چرب لحاظ  به  و  و  یدهند  به    ییاحشا  یچرب  ژه یبدن 

  د ی شد  یتناوب  نیتمردهند که  یمؤثرتر باشد. شواهد نشان م

افراد با اضافه وزن   یکاهش چرب  یبرا  تواند به طور بالقوهیم

(.  4تر باشد )یاقتصاد  زین  یچاق موثرتر باشد و به لحاظ زمان 

تمر و  دی شد  ی تناوب   ن یپروتکل  آزمون  از  با    تینگیبرگرفته 

 نیو ناراحت کننده است. تمر  دی شد  اریو بس  یتلاش حداکثر

افراد فعال و با    یبرا  تینگیبا استفاده از آزمون و   دیشد   یتناوب

-یمناسب است؛ اما شواهد روبه رشد نشان م  بالا  یختگیرانگب

اجرا   یبه خوب  زین  رفعالیدهند که در افراد چاق/اضافه وزن غ 

)یم ول5شود  بالا  ازین  ی (؛  سطح  و  کارسنج  چرخ    یبه 

محدود  یختگیانگ بنابرا  ن یا  یهاتیاز  هستند؛    ن،یآزمون 

  سطبا حجم کم تو  د یشد   یتناوب   نیشده تمر  ل یپروتکل تعد

چاق/ اضافه وزن   تیجمع  یاست که براه  مطالعات استفاده شد

 . (6است ) تینگیتر از تکرار آزمون ویفعال، کاربرد ریو غ 

از مکمل استفاده  آن،  اثرات مفید  و  کنار ورزش  های  در 

  در(.  7)  تواند اثر بخش باشدها نیز میگیاهی یا آنتی اکسیدان

  یهاو استفاده از مکمل  یاهی عوامل تغذ  یریحال به کارگ  نیع 

 طیشرا ش یدر افزا  یروش درمان  کیبه عنوان  ی دانیاکس یآنت

را    ی،آزاد توجه فراوانیهاکالیراد  یپاکساز  ای و    یشیضد اکسا

  .به خود معطوف داشته است

ترین  از قدیمیThymus vulgaris علمی   نام با آویشن

 و حاوی نعناعیان تیره به متعلق و جهان دارویی گیاهان ترین

 فنولی و ترکیب تلخ مواد و ساپونین فلاونویید، تانن، ترکیبات

سینئول، پاراسمین، کارواکرول، تیمول،  نام به  لینالول، 

.    اسید رزمارینیک و کافئیک گلیکوزید، ترپنویید، باشد  می 

 ،هضم کننده، ضداسپاسم  ،  ،دهنده نیرو این گیاه دارای اثر   

  ، تشنج ضد ،کننده  ضدعفونی ،باکتریایی  ،ضد قارچی  ،بادشکن

باشد.    اکسیدان آنتی آور، خلط ضدرماتیسم، ضدکرم، می 

بسیار آنتی خاصیت دارای آویشن گیاه عصاره  اکسیدانی 

مهار   در تواندمی خون چربی کاهش بر علاوه که باشد بالامی

)   LDLاکسیداسیون   باشد  داشته  آویشن (.  8نقش  عصاره 

به  می تولید  تواند  جهت  اکسیدانی  آنتی  منبع  یک  عنوان 

(.  مشاهده  9محصولات غذایی پایدار مورد استفاده قرار گیرد )

مثل  آویشن  عصاره  در  موجود  کارواکرول  و  تیمول  که  شده 

های آنتی اکسیدانی  ها در فعالیتفلاونوئید و دیگر پلی فنول

می گیر  هیدروکسی  در  مشتقات  از  اسید  رزماریتیک  شوند. 

آنتی  سینا مهم  های  فعالیت  فلاوونوئید  ترکیبات  و  میک 

آنیون  تشکیل  مهار  با  آزمایشگاهی  شرایط  در  را  اکسیدانی 

لیپید در سیستم های  اکسیداسیون  پر  و  آهن  اکسید  سوپر 

این   بر  علاوه  دهد.  می  انجام  میتوکندریایی  و  میکروزومی 
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-2،2تیمول موجود در آویشن به وسیله خنثی سازی رادیکال  

دارد  -1-یلیفیند اکسیدانی  آنتی  فعالیت  هیدریزیل  پیکریل 

مطالعات نشان داده اند در بیمارانی که دیابت آنها کنترل (.  9)

اکسیدان  آنتی  و  دیسموتاز  اکسید  سوپر  آنزیم  سطح  نشده، 

لیپوئیک اسید کاهش  می یابد    αو    Eهایی مانند ویتامین  

برای کنترل  10) تواند  آویشن می  ک (. عصاره  و  اهش  دیابت 

بیماریهای   از  ناشی  عروقی  قلبی  عوارض  افزایش  ریسک 

(. با این حال کوهی و همکارانش  11متابولیک استفاده گردد )

سال   یا    2015در  با  آویشن  عصاره  معنادار  تاثیر  نتوانستند 

( را گزارش کنند  آتروواستاتین  ارتباط بین  (.  12بدون  درک 

مت  تمرین ورزشی، آویشن و کاهش آسیب کبدی برای سلا

(. بنابراین هدف از پژوهش حاضر 13عمومی مفید خواهد بود )

چنین متعیین میزان تاثیر تمرین تناوبی و عصاره آویشن و ه

چاق    یهاموش  پوکمپیه  یها ژن  انیبر بتاثیر تعاملی این دو  

   باشد.ی می ابتید

بر   ورزشی  فعالیت  و  تمرین  مثبت  تاثیر  به  توجه  با 

فاکتورهای مختلف درگیر در دیابت از یک طرف اثبات نقش  

نقش   و  دیگر  طرف  از  آویشن  اکسیدانی  های  ژنآنتی 

CREB1    وTRKB    مرور    هیپوکمپدر با  که  آنجا  از  و 

از کشور تحقیقی در   تحقیقات انجام شده در داخل و خارج 

زمینه موضوع مورد نظر یافت نشد لذا محققین در پی کشف  

تمرین تناوبی شدید و عصاره آویشن  این سوال هستند که آیا  

های  هیپوکمپ موش  TRKBو    CREB1های  بر بیان ژن

 تاثیر دارند یا خیر؟ دیابتی نوع دوم 

 مواد و روش ها 

کد با  آزمایشگاهی  و  بنیادی  مطالعه    اخلاق  این 

IR.IAU.SRB.REC.1402.291  اخلاق   ۀتیکم  در 

مورد تصویب قرار   قاتیتحق و   علوم واحد  آزاد  دانشگاه  یپزشک

 در  ایهفته  4  ویستار  نر  رت  سر  36  برای این مطالعه    .گرفت

  رویان  فناوری  زیست  پژوهشکده از  گرم  110±20  وزنی  دامنه

  190±20  به وزن حدود  نجهت رسید رت ها  شد.     خریداری

و    کلیه.شدند  نگهداری  هفته  دو  برای  محیط  با  آشناییگرم 

  ساعت  12)  نور  شده  کنترل  شرایط  در  مطالعه  مورد  هایرت

  ، (گرادسانتی  22±3)  دمای  با(  تاریکی  ساعت  12  و  روشنایی

  دانشگاه   حیوانات  آزمایشگاه   در  60  تا  30  دامنه  در  رطوبتی  و

.  شدند  نگهداری  تهران  تحقیقات  و  علوم  واحد  اسلامی  آزاد

(  چربی  درصد   60  تا   45)  چرب  پر  رژیم  با   ماه   5  مدت   سپس به

.  شدند   تغذیه  گرم  407±50  حدود   وزنی  میانگین  تا رسیدن به

بر کیلوگرم وزن    گرم میلی  25   دو،  نوع  دیابتی   مدل   ایجاد  برای

.  شد  تزریق  آنها  به   صفاقی  درون  تزریق  شیوه  به  STZ  بدن

 گیری اندازه  ناشتا  خون  گلوکز  دیابت،  القای  از  پس  هفته  یک

 عنوان  به  لیتر  دسی  بر  گرممیلی  400  تا  150  بالای  خون  قند  و

  در  2  نوع  دیابت   به  ها موش   ابتلای  از  اطمینان  برای  معیاری

  گروه   4  به   دو  نوع  دیابتی  هایموش  سپس.  شد  گرفته  نظر

  و (  آویشنمکمل )  تناوبی،   هوازی   تمرین  ،  دیابتی  رت های)

  و   تناوبی   تمرین   تجربی  گروه.  شدند  تقسیم(  مکمل  ،  تمرین

  30  شدت  با  را  تناوبی   شدید  هوازی  تمرین   آویشن،  -تمرین

  اکسیژن   حداکثر  درصد  95  تا  80)  دقیقه  در  متر  36  تا

  هفته  در  جلسه  5  و  جلسه  هر  در  دقیقه  33  تا   15(  مصرفی

  تجربی  های گروه .دادند  انجام(    هفته  8)    ماه   دو  مدت  برای

(   تمرین  –  آویشن   گروه   و   تنها   آویشن  گروه )   آویشن  مصرف

  آویشن   هیدروالکلی  عصاره  کیلوگرم  بر  گرممیلی   200  مقدار

  قبل  هفته  در  روز  5  مقطر  آب  در  شده  حل  بصورت  را  شیرازی

 . کردند می  مصرف دهانی  گاواژ بصورت تمرین از

برگ و    روش تهیه و مصرف آویشن بدین صورت بود که

ارسنجان فارس   ت از ارتفاعا  آویشن  یاه جوان گ  یهاسرشاخه 

نمونشد    یآورجمع  ش  یومهربار  ۀو  دانشگاه  کد    یرازدر  )با 

خشک شد.    ییدتأ   (24993 از  نمونهپس    یهاکردن 

  سپس پودر.  شدندپودر    یابآس  توسط  یه،شده در سای آورجمع 

و به نسبت شد    یختهدربسته ر  یتریلیک  اییشه ش  ظروف  در

و به    شددرصد آب مقطر اضافه    30و    یدرصد الکل طب  70

بخورد. بعد   یسساعت فرصت داده شد تا خوب خ  72مخلوط  
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ا پرکوالس  یناز  روش  به  مخلوط  از   یری گ)عصاره  یونمدت 

شده  ی آورجمع  ۀ عصار  یزانجام شد. آنال  یریگعصاره(  فشارتحت

و سپس با دستگاه انکوباتور تا حد  شد    یظتغل  یروتار  یلۀوسبه

رطوبت عصار  یریگامکان  استفاده  هنگام  آب    ۀ شد.  با  جامد 

 شد و اس  یلمقطر به محلول تبد

  آویشنگروه    یهابه موش  یشآزما  ۀدور  یدر ط  شد.  تفاده

گرم  میلی  200با دوز    شنآوی  تناوبی،  ینو تمر  آویشنگروه    و

شده در آب مقطر یق رق  گرم/کیلوگرم(میلی  200یلوگرم )بر ک

  ی هشت هفته اجرا  یروز در هفته براپنج    ،و به روش گاواژ

 (. 15-14پروتکل خورانده شد )

تمرهمچنین   هشتبه  ی تناوب   ین پروتکل  هفته    صورت 

تناوب    یجیتدر  یشهوازی، پنج جلسه در هفته با افزا  ینتمر

درصد    95تا    80)  یقهر دقد متر    36  تا  30سرعت    از  یدشد

Vo2max  تناوب استراحت با سرعت متر در    22تا    16( و 

 یقهدق  33  تا  15زمان  و  (  Vo2max  درصد  56تا    50)  یقهدق

دوبه تردم  یدنصورت  زمان طوری به  شد؛انجام    یلروی  که 

 هشتم  ۀدر هفت  دقیقه  33اول به    ۀدر هفت  دقیقه  15از    یدندو

یک(.  یشافزا شماره  )جدول  از   یکها  رت  یافت  قبل  هفته 

سه روز در هفته با    یلبا تردم  ییمنظور آشناشروع پروتکل به

  12  ، 10صفر درصد با زمان    یببا ش  یقهمتر در دقپنج  سرعت  

  طول   در  نیز  کنترل  گروهراه رفتند.    یلتردم  یرو  یقهدق  15و  

  برای .  رفتند  راه  تردمیل  روی  ترتیب  به همین  پروتکل  اجرای

  (2007)  همکاران  و  رودریگرز  پروتکل  از  حداکثر  سرعت  تعیین

.  شد استفاده
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1&2.th 10m/min 2 

interval 
2min 30 m/min 

(80%) 
1 min 16 m/min 

(50%) 
10m/min 15 

3&4.th 10m/min 4 

interval 
2min 32 m/min 

(85%) 
1 min 18 m/min 

(52%) 
10m/min 21 

5&6.th 10m/min 6 

interval 
2min 34 m/min 

(90%) 
1 min 20 m/min 

(54%) 
10m/min 27 

7&8.th 10m/min 8 

interval 
2min 36 m/min 

(95%) 
1 min 22 m/min 

(56%) 
10m/min 33 

 

 (VO2max)  یمصرف اکسیژن  حداکثر گیریاندازه  برای

 آنالیز دستگاه مانند) مستقیم ابزار به دسترسی نبود  دلیلبه

 پروتکل  شده،انجام یهاپژوهش به توجه با و (تنفسی گازهای

  دو   هر که  ترتیب  این  به شد؛ استفاده زیاد  دقت با غیرمستقیم

 پنج دقیقه از  پس تمرینی  مرحله  یک  در   ها موش  باریک  هفته

  15  سرعت  با  سپس  دقیقه،  در  متر  10  سرعت  با  کردنگرم

  هر  و  کردند   دویدن  به  شروع  دو دقیقه  مدتبه  دقیقه  در  متر

دقیقه متر  سه   اینکه  تا   شد   افزوده  سرعت  به  دقیقه  در  سه 

  باقی   شوکر  روی  و  دهند  ادامه  نتوانستند  کهها  موش   از  هرکدام

 سرعت   عنوانبه  سرعت  آن  رسیدند،  واماندگی  به  و  ماندند 

برا  شدمی  گرفته  نظر  در  آنان  حداکثر حداکثر  سرعت    ی و 

تمر .  شد  لحاظ   MERTدرصد    95تا    80  ینب  ینشدت 

اس  1شمارۀ  پروتکل در جدول    ۀخلاص  به توجه با  ت.آمده 

 نوارگردان  سرعت بین زیادی ارتباط شده،انجام یهاپژوهش



1404 پاییز، 4، شماره81، دوره  72پیاپیمجله پلاسما و نشانگرهای زیستی، شماره     35  

-p<0.05  ،r = 0.94)  دارد  وجود هارت VO2max و

  میزان  دویدن، سرعت به توجه  با توانیم روایناز  (؛0.98

VO2max (18-16)  کرد برآورد را هارت . 

  های گروه   تمرین  جلسۀ  آخرین  از  بعد  ساعت  48و    در انتها

  ۀ ها توسط مادرت    ناشتایی  ساعت   12  از  پس   و  تمرینی  تجربی

ب قربانیاتر  و  نمونه  ی هوش  قلب    قیاز طر  ی خون  یهاشدند. 

شد.    ینگهدارگراد  درجۀ سانتی  - 20  یو در دما  یآورجمع 

و پس     قفسه سینه حیوان شکافته شدبرداشت نمونه ها  برای  

از جدا کردن سر، بافت هیپوکمپ از حیوان برداشته شده و  

شد   داده  شستشو  فیزیولوژیک  سرم  در  ترازوی سپس  در  و 

 سپس  شدکشی  گرم وزن 0001/0دیجیتالی با دقت 

پس از خروج  و    ها برداشتی بیان ژنجهت مطالعه  بافت 

گرفته و پس از جداسازی    قرارازت  تانک    اخلدر د،  رتاز بدن  

  . داری شددر فریزر نگه  -oC  80در دمای  و  ز نیتروژن مایع  ا

اندازه  ژن  یریگجهت  نیز  بیان  روش  ها   Real-timeاز 

polymerase chain reaction  (RT-PCR  با دستگاه )

Thermo cycler    شرکتCorbett    مدلRotor gene 

بیان ژن    گردید.   استفاده  6000 برای بررسی کمی و نسبی 

از روش  PCRهای  )داده  )-ΔΔCT2    .طراحی  استفاده شد

  Primer expressافزار  نرم  3( توسط ورژن  2پرایمر )جدول  

گردید.   آنزیم  انجام  ژن  پژوهش  این    ن یپوگزانتیهدر 

بهHPRT1)  ترانسفراز  لیبوزیفسفر نظر  (  در  مرجع  عنوان 

توسط نهایی  محصول  پایان  در  و  شد  ژل    گرفته  الکتروفورز 

گرفت. قرار  لیتحلوه یمورد تجز

  

 CREB1ژن پرایمر های مشخصات 
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Primer 

type 
 

2 
 

3 50 59.02 104 20 TGGAGTTGTTATGGCGTCCT 

(5'->3') 
Forward 

primer 

0.00 
 

3 55 58.84 104 20 CTCTTGCTGCTTCCCTGTTC 

(3'->5') 

Reverse 

primer 
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Sequence 
 

Primer 

type 
 

2 
 

3 50 59.02 188 20 CCGGCTTAAAGTTTGTGGCT 

(5'->3') 

Forward 

primer 

1 
 

5 50 58.94 188 20 CTGGAGAGTCTTGAGCCACA 

(3'->5') 

Reverse 

primer 
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 HPRT1 عمرجژن مشخصات پرایمر های 

 

 

از    روش آماری: توصیفیانتها  انحراف  )  آمار  و  میانگین 

طرفه و  آزمون شپیرو ویلک، تحلیل واریانس یک  (،استاندارد

 p≤05/0سطح معناداری    درآزمون دوعاملی    ، تعقیبی بنفرونی

 استفاده شد.   SPSS22 از طریق نرم افزار آماری 

 

 
 در گروه های مختلف  هیپوکمپ مغز بافت  CREB1تغییرات بیان ژن   -1نمودار 

 

بیان  نتایج نشان داد هیپوکمپ    بافت  CREB1  ژن  که 

- تمرین  عصاره و   مغز موش ها در گروههای تجربی تمرین و

که   است  داشته  افزایش  است عصاره  دار  معنی  آن   تغییرات 

(F=22.338,Sig=0.0001  .)  تاثیر همچنین مشخص شد

آویشن   ژن  عصاره  مغز  بافت  CREBبیان  گروه    هیپوکمپ 

است   دار  معنا  مطالعه  مورد  های  های  بررسی شاخص  که   .

بیان  اندازه اثر نشان می دهد که اندازه اثر عصاره آویشن بر  

ت از دیگر گروه ها بیشتر اس  هیپوکمپ مغز  بافت  CREBژن  

داد    نتایجنهایتا    (2)جدول   نشان  بنفرونی  تعقیبی  آزمون 

ژن   بیان  گروه    بافت  CREBتغییرات  در  مغز  هیپوکمپ 

عصاره و گروه عصاره  نسبت به گروه کنترل و نیز    –تمرین  

عصاره و گروه عصاره  نسبت به گروه تمرین   – گروه تمرین  

 معنی دار است.
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4 48 60.74 123 25 CTCATGGACTGATTATGGACAGGAC 

 (5'->3') 
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4 48 62.16 123 25 GCAGGTCAGCAAAGAACTTATAGCC 

 (3'->5') 
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موش های  مغزهیپوکمپ  بافت CREBنتایج آزمون تحلیل واریانس دو عاملی جهت تعیین اثرات تمرین تناوبی و عصاره آویشن بر بیان ژن  -2 جدول

 . نر دیابتی نوع دو

 توان آزمون  اندازه اثر  نتیجه سطح معنی داری  F منبع

 0.08 0.013  0.602 0.28 تمرین تناوبی 

 1.000 0.754 ** 0.0001 64.33 عصاره آویشن

 0.091 0.018  0.544 0.38 تمرین تناوبی و عصاره آویشن 

 

عصاره افزایش  - تمرین عصاره و هیپوکمپ مغز موش ها در گروههای تجربی تمرین و  بافت TRKB ژن که بیان  نتایج نشان داد

  TRKBبیان ژن    تاثیر انجام تمرین تناوبی برهمچنین  (. F=11.217,Sig=0.0001)  داشته است که تغییرات آن معنی دار است

  هیپوکمپ مغز   بافت  TRKBبیان ژن  همچنین تاثیر عصاره آویشن بر  گروه های مورد مطالعه معنادار است    هیپوکمپ مغز  بافت 

های مورد  گروه  هیپوکمپ مغز  بافت   TRKBبیان ژن  عصاره آویشن بر  - و تاثیر تعاملی تمرین    نیستگروه های مورد مطالعه معنادار  

اث  مطالعه معنادار اندازه  اثر تمرین تناوبی  بر  نیست . که بررسی شاخص های  اندازه    بافت   TRKBبیان ژن  ر نشان می دهد که 

  –هیپوکمپ مغز در گروه تمرین    بافت  TRKBتغییرات بیان ژن  ( نهایتا  3)جدول    از دیگر گروه ها بیشتر است.  هیپوکمپ مغز

 عصاره نسبت به گروه عصاره آویشن معنی دار است.  - عصاره  نسبت به گروه کنترل ونیز گروه تمرین

 

 

 
 در گروه های مختلف هیپوکمپ مغز بافت TRKBتغییرات بیان ژن   -8-4نمودار 

 

موش های  هیپوکمپ مغز بافت TRKBنتایج آزمون تحلیل واریانس دو عاملی جهت تعیین اثرات تمرین تناوبی و عصاره آویشن بر بیان ژن  -3جدول 

 . نر دیابتی نوع دو

 توان آزمون  اندازه اثر  نتیجه سطح معنی داری  F منبع

 0.998 0.553 ** 0.001 25.94 تمرین تناوبی 

 0.451 0.150  0.008 3.703 عصاره آویشن

 0.322 0.105  0.132 2.463 تمرین تناوبی و عصاره آویشن 
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 بحث

بافت   در  حافظه  با  مرتبط  های  ژن  مطالعه  این  در 

هیپوکمپ انتخاب شده و مطالعه شده و یکی از عوارض دیابت  

و مقاومت به انسولین مشکلات حافظه می باشد . دیابت مورد 

مطالعه دیابت نوع دوم بود. با توجه به مطالعه و بررسی پیشینه 

پرچرب  و منابع پژوهش به جهت القای طبیعی دیابت از رژیم

استفاده شود و سلولهای   STZاستفاده شده که دوز حداقلی  

پانکراس کمتر آسیب ببیند و از ایجاد دیابت نوع یک تا حد  

 ممکن جلوگیری شود  

 بافت  CREB  ژن  بیان  کهنتایج پژوهش حاضر نشان داد  

های تجربی تمرین، عصاره و  ها در گروه هیپوکمپ مغز موش

تغییرات آن معنی  افزایشعصاره  -تمرین است داشته که   دار 

(F=22.338,Sig=0.0001  .)نتایج آزمون    همچنین 

بیان  تاثیر عصاره آویشن    تحلیل واریانس دوعاملی نشان داد که

مغز  بافت  CREBژن   مطالعه    هیپوکمپ  مورد  های  گروه 

دهد  اندازه اثر نشان میهای  . که بررسی شاخصدار استمعنا

بر   آویشن  عصاره  اثر  اندازه  ژن  که    بافت  CREBبیان 

مغز گروه  هیپوکمپ  دیگر  استاز  بیشتر  آزمون   .ها  نتایج 

تغییرات نیز نشان داد که  تعقیبی جهت تعیین محل تفاوت  

ژن   تمرین    بافت   CREBبیان  گروه  در  مغز    –هیپوکمپ 

عصاره و گروه عصاره  نسبت به گروه کنترل و نیز گروه تمرین 

 دار است.  عصاره و گروه عصاره  نسبت به گروه تمرین معنی   –

از آن مطالعه   این مطالعه و مقاله حاضر مستخرج  هدف 

ژن های مرتبط با حافظه در بافت هیپوکمپ بوده و بافت های  

مطالعه بخشی از    دیگر در این گزارش مد نظر نبوده البته این

از جمله کبد   بافت های دیگر  بوده و  پروژه  یک مطالعه مگا 

کلیه پانکراس و چربی و عضله در مقالات دیگر گزارش شده  

 ساز  و  سوخت  و  گلوکز  هموستاز  در CREB پروتئیناست.  

  در  CREB بلاسیون  فسفور  دارد؛  مهمی  نقش   چربی  بافت

  غذایی   مواد  به  پاسخ  در  را  آنها  فعالیت  و   چربی  بافت  هایسلول

  ،CREB اثر  با  مطابق  یابد می  افزایش  چاقی   و   چربی   بافت  در

  ساز  و  سوخت  برای CRTCS رسدمی  نظر  به  همچنین

  خاص   طور  به  است  مهم  چربی   بافت  در  چربی  هایسلول

  بافت  و  ( WATچربی )  سفید  بافت  در  بسیار CRTC افزایش

  مهم   انسولین  به  مقاومت   تنظیم  ( برایBATای )قهوه  چربی

 (.19است )

 میزان   بررسی  به(  2014)  همکاران  و Bruno تحقیقی  در

  پاسخ   بر CRTCG و CRTC2 و CREB پروتئین

 تمرین .  پرداختند  اسکلتی  عضله   کارایی  افزایش  و  آنابولیک

 30  ایجلسه  و  هفته  8  مدت  به  بالا   شدت  با  استقامتی  ورزشی

  منجر  بالا  شدت  با  استقامتی  ورزشی  تمرین.  شد  انجام  دقیقه

 دفسفریلاسیون   و CREB فسفریله  فرم   سطوح  افزایش  به

 تحقیق  نتایج  (.20)  شد CRTC3 و   CRTC2   شدن

Bruno گرچه  .  بود  متفاوت   حاضر  تحقیق  نتایج  با   همکاران و

نتایج  نتایج با  حاضر  )  تحقیق  همکاران  و  (  2020کریمی 

 پروتئین  میزان  در  تغییر  شاهد   چرا که آنها   مغایرت داشت،

CREB در مطالعه    که  است  حالی   در  این  و   را شاهد نبودند

( همکاران  و  میزان1399کریمی    CRTC2    پروتئین  ( 

این اختلاف    مهم  دلایل  از.  (19بود )  یافته  داریمعنی  افزایش

می   در  که  باشد  پروتئین  این  گیریاندازه  مکان  تواندنتایج 

ولی    و  بود  جلدی  زیر  یچرب  بافت  در  کریمی و همکاران  تحقیق

  بوده  اسکلتی  یعضله  بافت  در   همکاران  و   Bruno تحقیق  در

گیری صورت است و در مطالعه حاضر از بافت هیپوکمپ اندازه

بود های  همچنین  .  گرفته  یافته  و  اطلاعات  مطالعه  این  در 

رفتاری موش ها بررسی نشده و جزو پیشنهادات می باشد ولی  

ورزشی که نزدیک به این کار با پروتکل ها  در کار های مشابه 

  مانند   دیگر   عوامل  البتهاست.    و مدل های دیگر مطالعه شده 

  بررسی  مورد  باید   و  هستند   مهم   نیز  ورزشی  تمرین  شدت  و  نوع

  دیگر   به  نسبت  حاضر  تحقیق  در  مهم  بسیار  عامل  گیرند.  قرار

  دو   نوع  دیابت   مبتلا به  که  بود  هاآزمودنی  بودن  بیمار  هاتحقیق

  به  منجر  ورزشی   فعالیت  انجام  دیابت   به  مبتلا  افراد   در  بودند

 بنابراین  شود؛انسولین می  به  مقاومت  و  خون  قند  وزن  تنظیم
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 قند  و  وزن  تنظیم  مهمی  هایمزیت  تواندمی    HIIT   تمرین

 تمرین   این  به عوامل  حین  این  در  باید   که  باشد  داشته  خون

 (. 21) کرد  دقت تمرین ریکاوری  زمان و  مدت شدت مانند 

  کننده   تنظیم  ملکولی  و  سلولی   مسیرهای  بحث  در

.  کرد  اشاره  متفاوتی   مسیرهای  به  توانمی CREB پروتئین

 GPCR هایگیرنده  توسط  شدن  فعال  مسیرها،  این  از  یکی

  تشکیل   به  منجر  تحریکی،   Gگیرنده  به  لیگاند  اتصال.  است

زیر   عمل   این  شود؛می(  γو    α، β)  آن  واحدهای  کمپلکس 

  AMP سنتز   تسریع  در  و (AC)  سیکلاز  آدنیلات  شدن  فعال

 تحریک   به  منجر  سلولی CAMP افزایش  شود.می  حلقوی

میA  (PKA-کیناز  پروتئین  سیگنالینگ  اتصال.  شود( 

CAMP تنظیمی  واحد  زیر  بهPKA ، تفکیک  ارتقاء  سبب  

 کاتالیزوری  واحدهای  زیر  .شودمی  کاتالیزوری  واحد  زیر  از  خود

 عنصر  شدن  فسفریله  و  فعال  غیر  انتشار  توسط  شده  آزاد

CRE پروتئین  به شونده  متصل   CREB  جایگاه سرین  در  

می  هسته  ورود   سبب  133  - به    اعمال   سپس   و   شودآن 

-هنوز اثرات پروتئین  (.22کند )می  اعمال  را  خود  فیزیولوژیک

ورزشی در تنظیم  و نقش فعالیت  CRTC2 و CREB ایه

به خوبی مشخص    و هیپوکمپ  این دو پروتئین در بافت چربی

های ها در انواع بیمارینشده است. همچنین نقش این پروتئین

است؛   مانده  ناشناخته  دو  نوع  دیابت  مانند  چاقی  با  مرتبط 

   CREB هایهای بیشتری بر روی پروتئینبنابراین تحقیق

 .است در بافت چربی مورد نیاز CRTC2 و

داده نشان  قبلی  از  مطالعات  ورزشی  فعالیت  که  اند 

مغز،   مصرفی  اکسیژن  افزایش  جمله  از  مختلفی  مسیرهای 

انتقال تنظیدهنده افزایش  همچنین  و  مغز  عصبی    مهای 

کند  ها در مغز، اثرات مفید خود را القاء می افزایشی نروتروفین

هیپوکم  (.23) مغزی  نواحی  این  از  نقش    پیکی  که  است 

گیری حافظه و یادگیری دارد و نشان داده شده  لمهمی در شک

افزایش طریق  از  ورزشی  فعالیت  که  سبب     BDNF است 

   (. 24)شود می پبهبود عملکرد و ساختار هیپوکم

CREB    یک فاکتور رونویسی است که نقش مهمی در

یادگیری بهبود  و  نورونی  دارد  حفاظت  حافظه   CREB .و 

را تحت تأثیر  BDNF بر این که به طور مستق بیان  علاوه

را در     PGC1-α  بیان  مثبت  بازخورد  طهدهد، به واسقرار می

می کنترل  استریاتوم  و  مینئوکرتکس  و  عنوان کند  به  تواند 

مسیر  PGC1-α/ FNDC5   پیامرسانی   محرک 

/BDNF/CREB ( 25نیز درنظر گرفته شود.) 

  بافت   TRKB  ژن  بیان  کهنتایج پژوهش حاضر نشان داد  

های تجربی تمرین، عصاره و  ها در گروه هیپوکمپ مغز موش

تغییرات آن معنی  افزایشعصاره  -تمرین است داشته که   دار 

(F=11.217, Sig=0.0001  .)نتایج آزمون    همچنین 

که داد  نشان  دوعاملی  واریانس  تناوبی  تاثیر    تحلیل  تمرین 

بر ژن    شدید  گروه های    هیپوکمپ مغز  بافت   TRKBبیان 

های اندازه  بررسی شاخص  همچنین.  دار استمورد مطالعه معنا

می نشان  بر  دهد  اثر  تناوبی  تمرین  اثر  اندازه  ژن که  بیان 

TRKB  مغز  بافت گروه  هیپوکمپ  دیگر  استها  از   . بیشتر 

نیز نشان داد  نتایج آزمون تعقیبی جهت تعیین محل تفاوت  

هیپوکمپ مغز در گروه   بافت  TRKBتغییرات بیان ژن  که  

عصاره  - عصاره نسبت به گروه کنترل ونیز گروه تمرین-تمرین

 دار است. نسبت به گروه عصاره آویشن معنی

پا  یتناوب  نیاثر تمر  نهیزم  در تا متوسط بر    نییبا شدت 

بس  TrkBو    BDNFسطوح   هستند.    اریمطالعات  محدود 

  یمطالعات متعدد یتداوم   ن یمطالعه اثر تمر  نهیدر زم  تاکنون

 12سبک با سرعت    یهواز  یتداوم   دنیدو  .انجام شده است

بر دق افزا  قهیمتر  به  پروت  ش یمنجر  و    BDNF ینییسطوح 

TrkB  (26)نر بالغ سالم شده است    یهارت  پوکمپیدر ه .  

نوارگردان از کاهش    یرو  نیهفته تمر  5ثابت شده است که  

 یهاموش  پوکامپیدر ه  TrkBو     BDNFوابسته به سن  

  سهیبا هدف مقا  (.27کند )ی مـ ـ  یریجلوگ  انسالیم  ییصحرا

  یرو  یاری( و اختقهیدق  60شنا به مدت    یاجبار  نیتمر  نیب

جهینت سندگانیهفته، نو  6مدت زمان  یچرخ گردان برا
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افزا  ینیگرفتند که هر دو مدل تمر  به  دار    یمعن  شیمنجر 

BDNF    وTrkB  شود و  یم  ستاریو  یهارت  پوکمپیدر ه

   .(28وجود ندارد )  یداریتفاوت معن  چیه  ینیدو مدل تمر  نیب

روز   28به اثر  (  2014)  همکارانراستا جئونگ و    نیدر ا

مدت   یرو  دنیدو با  گردان    60و    30،  10  یبررس  یهانوار 

  ی روز در هفته رو  5  یبرا  قهیمتر بر دق  8و با شدت    قهیدق

-( پرداختهADH)  ی فعال  شیبا اختلال نقص توجه ب  یهارت

در روز   دنی اند که هر چه مدت دومحققان نشان داده  نیا .ندا

  ش یافزا  BDNFو    TRKBاو    یهر دو  انیب  شود،یم  شتریب

بهبود   رهایمتغ  نیا  شیبا افزا  یی فضا  یریادگی  یی واناو ت  ابدییم

در   یاقهیدق 30 یمتوال دنی روز دو  28. در واقع (29) ابد ییم

را در    TrKBو    BDNF  ریو مقاد یسلول  ریتکث  زانیروز م

افزا  یمریآلزا  یهارت  پوکمپیه به   شیشده  منجر  و  داد 

 . (30)ها شد در رت ییفضا یریادگی  ییتوانا یارتقا

 گیری نتیجه

نتا  با به  م   جیتوجه  که   جهی نت  توانیپژوهش  گرفت 

در  نیهمچن تواندیم شنیهمراه با آو ژهیبه و  یتناوب ناتیتمر

تأث به واسطه  مؤثر در   یژن  یهاهمؤلف  ریبهبود سطوح گلوکز 

ب  ی گلوکز کبد  یی رها در  بوده    ی ابتی د  مارانیو  مؤثر  نوع دو 

اکس  شنیآو  نیهمچن  است. استرس  پاسخ  ویداتیاز   یهاو 

معمولاً همراه با اضافه وزن و  که  دو    نوع  یابتیافراد د  یالتهاب

  یی به تنها  شنیاما مصرف آو  کند یاست ممانعت م   زین  ی چاق

  ی و آنت یآپوپتوز یهاژن راتییو تغ هانهیزم ن یتواند در اینم

برنامه  یآپوپتوز از  استفاده  بلکه  باشد؛    ینیتمر  یهامؤثر 

آن    یاثر بخش  تواندی م  یتناوب  ناتیاز نوع تمر  ی هواز  یورزش

ا وجود  با  بخشد؛  بهبود  ب  نیرا  مطالعات  دادن  و   شتریانجام 

 است. یضرور نهیزم نیدر ا یلیتکم

های دیابتی که تحت تاثیر تمرین تناوبی  در نهایت گروه 

شدید قرار گرفتند دچار افزایش عوامل نورونزایی شده و این 

از اثرات سازگاری تمرین تناوبی شدید در کاهش    احتمالاًعامل  

عوامل آپوپتوزی است. همچنین تمرین تناوبی شدید بر حفظ 

میزان آمادگی جسمانی افراد دیابتی موثر است. میزان ترشح 

نسولین در دیابت تمرین تناوبی شدید نسبت به گروه دیابتی  ا

است    لازمهای بسیاری  بهبود داشته است. با این حال پژوهش

کاهش   با  برساند.  اثبات  به  دیابتی  افراد  در  را  فوق  نتایج  تا 

همچنین  و  التهاب  اکسیداتیو،  استرس  همچون،  عواملی 

نوروتروفین ترشح  میافزایش  نورونزایی،  و  آثار  توها  به  ان 

سودمند فعالیت ورزشی در ساختار و عملکرد مغز، به خصوص 

یافت.   دست  است،  آسیب  معرض  در  که  دیابتی  هیپوکامپ 

به دیابت برای بهبود   مبتلااستفاده از این نوع تمرین در افراد 

عملکرد استفاده شود، اما قبل از شروع، باید افراد از تمرینات  

آمادگی برسند. استفاده از   سبک شروع کنند تا به سطحی از

افراد   به دیابت برای بهبود عملکرد    مبتلااین نوع تمرین در 

 ..استفاده شود

 تعارض منافع  
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Abstract 

Background & Aim: Diabetes is the most prevalent metabolic disorder of the endocrine 

system. The aim of the present study was to determine the effect of High-Intensity Interval 

Training (HIIT) and thyme extract on the expression of CREB1 and TRKB genes in the 

hippocampus of type 2 diabetic rats. 

Materials & Methods: In this experimental study, 36 male Wistar rats (4 weeks old, 

weighing 110±20 g) were kept for two weeks for acclimatization and to reach a weight of 

190±20 g. Type 2 diabetes was induced by intraperitoneal injection of 25 mg/kg streptozotocin 

(STZ). The rats were then divided into four groups: diabetic control (n=6), HIIT (n=8), thyme 

extract (n=4), and HIIT-thyme extract (n=7). The thyme and HIIT-thyme groups received 200 

mg/kg of hydroalcoholic extract of Thymus vulgaris (Persian thyme), dissolved in distilled 

water, via oral gavage five days a week before training. Gene expression in hippocampal tissue 

was measured using quantitative Real-Time PCR. 

Results: The findings of this study showed a significant increase in the expression of 

CREB1 and TRKB genes in the hippocampal tissue of rats in the HIIT, thyme, and HIIT-thyme 

groups compared to the diabetic control group (P=0.0001). 

Conclusion: Since CREB1 and TRKB are both important transcription factors in the 

hippocampus and activators of many genes involved in neuronal plasticity and neuronal cell 

survival, their increased expression can improve memory and prevent neuronal loss and 

dementia. Therefore, interval training and thyme extract may improve memory function. 

Keywords: High-Intensity Interval Training, Thyme Extract, Hippocampus, CREB1, 

TRKB 
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