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 چکیده
، لناا هندا از   سنزایی دارد ه یکی از پیامدهای دیابت، اختلال در روند آنژیوژنز می باشد. فعالیت بدنی نیز در بهبود اینن اخنتلال ن ن  بن     :مقدمه 

در زننا    (ES( و آنژیواسنتاتیکی) NO، VEGFمی شاخص های آنژیوژنیکی)سطوح سر با شدت متوسط بر تمرین هوازیپژوه  حاضر بررسی تاثیر 
 مبتلا به دیابت نوع دو بود.

بنا میناننین وز    مبتلا به دیابت ننوع دو  سال  05-05ز   22پس آزمو ، -طرح پی  آزمو  کارآزمایی بالینی بادر این مطالعه  :مواد و روش ها

رین هنوازی بنا   نننن هفتنه تم  2گنروه(. مداخلنه تمریننی شنامل      نفر در هنر  10گروه کنترل و تمرین ت سیم شدند) به طور تصادفی به دو 11/2±02/05
ساعت بعد از آخرین  02جلسه در هفته بود. قبل از شروع تمرین و  0هر جلسه و با تکرار  دقی ه در 05به مدت حداکثر ضربا  قلب  (درصد 05-05)شدت
تحلیل آماری با روش آنالیز واریانس اندازه گینری مکنرر بنا     رزیابی شد.اشاخص های متابولیکی و  ESو  NO، VEGFتمرینی، سطوح سرمی  جلسه

 .(P<0.05)نجام شدا SPSS vol.24استفاده از نرم افزار 

و فناکتور رشند انندوتلیال     (P=0.009)نیتریک اکسناید  سطوح سرمی معنادار افزای هفته تمرین هوازی سبب  2اجرای  :ی پژوهشها  یافته

 هم (،P=0.103)و افزای  غیرمعنادار اندواستاتین (،P=0.040)( و لیپوپروتئین پر چنالP=0.001(، بهبود حساسیت انسولینی)P=0.014)عروقی
و  (P=0.029)کنم چننال   لیپنوپروتئین ، A1c (P=0.001)، گلنوکز ناشنتا   تنری گلیسنیرید،  کاه  معنادار در وز ، شاخص توده بدنی، چنین سبب 
 شد. نسبت به گروه کنترل (P=0.012)کلسترول

اخص هنای منرتبط بنا آنژینوژنز و     نننن سنرمی ش وح نننبا بهبود سط با شدت متوسط به نظر می رسد تمرین هوازی منظم گیری:  نتیجهبحث و 

 به دیابت نوع دو داشته باشد.می تواند اثر محافظتی در برابر مشکلات عروقی در بیمارا  مبتلا های متابولیکی  شاخص
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 مقدمه
کاه  های مزمن، حاصل  دیابت و دینر بیماری

. است فعالیت بدنی ناشی از تغییر در سبک زندگی
 با که است متابولیکی مزمن بیماری ملیتوس، دیابت
 اختلال یا ناکافی ترشح و خو  گلوکز بالای سطح

 0-2 (. حدود1شود) می مشخص انسولین عملکرد
جمعیت کل  درصد 12حدود و  دنیا بزرگسالا  در درصد
(. یکی از 2تلا هستند)ننننیماری مبننننبه این ب ایرا 

م اومت به انسولین است  2مشخصه های دیابت نوع 
که به نظر می رسد علاوه بر اختلال در متابولیسم 

یق از طر سبب اختلال در عملکرد اندوتلیال گلوکز،
 یداتیوننننترس اکسننننو اس انسولین وافزای  چربی 

شیوع  زارش شدهننننگکه  (. به طوری1می باشد)
های قلبی عروقی در افراد دیابتی نسبت به  بیماری

با آترواسکلروز دیابت  .(3جمعیت عمومی بالاتر است)
لی که در ایجاد عواماز  پی  رونده مرتبط می باشد.

آترواسکلروز اهمیت زیادی دارند می توا  به غلظت 
بالای کلسترول پلاسما به شکل لیپوپروتئین های کم 

هایی مانند لیپوپروتئین های  چنال اشاره کرد. شاخص
، تری گلیسیرید، کلسترول، در افراد دیابتی کم چنال

ها کمتر  بیشتر و میزا  لیپو پروتئین پر چنال در آ 
بسیاری از تظاهرات با چنین  این بیماری هم (.0)است

بالینی در افراد دیابتی مانند ن ص در ترمیم زخم، 
ناهنجاری های جنینی در مادرا  دیابتی و اختلال در 

دیابت عوارض مزمنی را در  .(1ارتباط دارد)نیز آنژیوژنز 
های مختلف  ساختار و عملکرد عروق خونی در بافت
 در عروق کوچکبد  به همراه دارد که این عوارض 

 عروق بزرگ)شامل رتینوپاتی، نوروپاتی و نفروپاتی( و 
)شامل بیماری عروق محیطی و بیماری قلبی عروقی( 

کلی، دیابت از ن طه نظر  وربه ط (.0)مشاهده می شود
ت، زیرا در نننی اسننعروقی و آنژیوژنز، بیماری متناقض

افزای  آنژیوژنز و  سببیی مانند کلیه و چشم ها اندام
می شود. لاا  آ در قلب و عروق محیطی موجب مهار 

اصطلاح پارادوکس آنژیوژنز در دیابت اشاره به حضور 
م ازما  شرایط پرو و آنتی آنژیوژنیک به صورت تو هم

  (.0)در این بیماری دارد
ژیوژنز دخیل ننننفاکتورهای متعددی در تحریک آن

ها می توا  به نیتریک اکساید  باشند که از آ  می

(NO= Nitric Oxide و فاکتور رشد اندوتلیوم عروقی )
(VEGF= Vascular Endothelial Growth 

Factor )  ها   آ  زیستیاشاره نمود که تولید و فعالیت
با  تنظیمی مولکولی NO(. 1در دیابت کاه  می یابد)

 از که ،است سلولی و عروقی متابولیکی، وسیع تاثیرات
 مشتق نننننآرژینی-ال یدین،ننگوان گروه اکسیداسیو 
 تمام در ت ریباً و عروقی است اتساع عامل و می شود
 هایی محرك به پاسخ می گردد و در یافت ها بافت
 های برشی سلول تن  و در بافت هایپوکسی مانند

سبب گشاد شد  رگ ها، ( و 0)می شود ترشح اندوتلیال
چنین مانع از  از تجمع پلاکت ها و همممانعت 

نیز از  VEGF (.2چسبندگی لکوسیت ها نیز می گردد)
 مهاجرت، درکه  فاکتورهای مهم در آنژیوژنز است

 تشکیل اندوتلیال، های سلول ماتریکس تجزیه تکثیر،
 سازیدآزا و NO تولید چنین هم و عروقی ایه شبکه
آپاپتوز و از  (9)اندوتلیال موثر است های سلول در آ 

های  رگ اتساع و کرده جلوگیری اندوتلیال های سلول
از محرك های آ  (. 15کند) می تنظیم را  نیز خونی
توا  به هایپوکسی، متابولیت ها مانند آدنوزین و  می

لاکتات، نیتریک اکساید، ویسفاتین و لپتین، فاکتور رشد 
نیز  VEGF و NOبین (. 11)اره کردنننندرمی اشنناپی

اساس شواهد تجربی،  بر(. 15)دارد وجود مت ابل عملکرد
توانایی برای ترمیم بافت از طریق آنژیوژنز، که نیاز به 

دارد، در شرایطی مانند افزای  سن و  VEGFحضور 
  (.12)دیابت دچار اختلال می شود

تاتیکی نننورهای آنژیوسنننرفی دینر، فاکتنننناز ط
اص از ننرحله خننننکه در م ندنننهستفاکتورهایی 

یند آنژیوژنز آفرآیند آنژیوژنز وارد عمل شده و مانع از فر
 25پروتئینی  (ES=Endostatin)اندوستاتین .شوند می

یکی از  ،12 لاژ ننننک ق ازتننشننونی منننکیلودالت
ماتریکس  توسطاست که  ژیوژنزننننهای آنمهارکننده 

خارج سلولی شامل متالو ماتریکس پروتئاز، کاتسپین ها 
اندوستاتین به فاکتور  (.13)و الاستازها تولید می شود

و مانع از عملکرد آ   متصل شده VEGFآنژیوژنیکی 
 های ثیر سلولنننکل مانع از تکنننمی شود و بدین ش
چنین مانع از تخریب غشای  هم. اندوتلیال می شود

شود که این امر در نهایت مانع از  مویرگ می پایه
واقع  اندوتلیال می شود. در های مهاجرت سلول
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های  سلول اندوستاتین با ممانعت از تکثیر و مهاجرت
 .(11باشد) اندوتلیال مانعی برای رشد شبکه مویرگی می

در بد  انسا  متعاقب تمرینات ورزشی تغییرات 
 در جهت بر طرابیوشیمیایی و فیزیولوژیکی عمده ای 

ساختن شرایط استرسی ناشی از فعالیت ورزشی و بهبود 
 یکی از مهم ترین رخ می دهد.ورزشی عملکرد 

سازگاری های حاصله افزای  چنالی مویرگی یا 
از طریق افزای  تن  برشی ناشی از که  آنژیوژنز است

ت بدنی ننننعالینننی فنننریا  خو  طننن  جنننافزای
برشی  تن  در متوالی تغییرات (.1)مال می شودنننناع

 VEGF و NO ستیننننزی تننفعالی افزای  به منجر
 گزارش دادند (2515)مایورانا و همکارا (. 10)می گردد
پاسخ  م اومتی سبب افزای  و هوازی ترکیبی تمرینات

 بیمارا  در جریا  خو افزای   اتساع عروقی حاصل از 
 همکارا  ویزواری و .(10ست)ا شده 2 نوع دیابت

را متعاقب  VEGFو  NOنیز افزای  سطوح ( 2512)
دیابتی گزارش  در زنا هوازی هشت هفته تمرین 

( نشا  2552بریکسوس و همکارا )از طرفی . (1کردند)
ماه فعالیت ورزشی هوازی دوچرخه سواری  0 دادند

سرمی در افراد چاق  VEGFموجب تغییر در سطوح 
در مطالعاتی که تغییرات ناشی از تمرین در (. 10نشد)

در اندواستاتین بررسی شده نیز تناقضاتی وجود دارد. 
عدم  (2512کارا )ننناهی و همننننپژوه  نور ش

 ته تمرین است امتیننتغییر اندواستاتین متعاقب ش  هف

(. 10در موش های مبتلا به سرطا  سینه مشاهده شد)
بیا  کردند که در  (2550)سوهر و همکارا  از طرفی

میزا   دوچرخه سواری نتیجه تمرین طولانی مدت
(. با 12کاه  می یابد)در مردا  اندوستاتین پلاسما 

ها و نیز  توجه به اهمیت این شاخص ها و عملکرد آ 
 بررسی تناقضات موجود در نتایج، هدا از این پژوه 

سطوح  تغییرات با شدت متوسط بر تاثیر تمرین هوازی
 برخی شاخص های مهاری و تحریکی آنژیوژنز سرمی

 بود. ودر زنا  مبتلا به دیابت نوع د

 مواد و روش ها
 گنروه  2 بنا  تجربنی  نیمنه  ننوع  از مطالعنه  اینن 
-آزمنو   پنی   طنرح  نفر در هر گروه( و 10ی)ننآزمودن
آزمننو  و دارای شناسننه کننار آزمننایی بننالینی     پننس

(IRCT20171104037225N1  منی باشند ) . جامعنه 

 سناکن  2ننوع   دیابتیز   بیمارا  را پژوه  این آماری
 و درمنا   جهنت  کنه  منی دهنند   تشنکیل  گرگنا   شهر

 .داشنتند  مراجعنه  شنهر  دیابنت اینن   مرکنز  به پینیری
میاننین سن گروه هنای کنتنرل و تمنرین بنه ترتینب        

 بود. 92/03±02/2و  00/2±05/00

 05تا  05 سنی دامنه شامل مطالعه به ورود عیارهایم
 میلی گرم بر دسی لیتنر،  120ناشتای بی  از  قندسال، 
 هموگلنوبین  سنال،  3 از بنی   بیمناری  ساب ه بود  دارا

 انسنولین،  دریافنت  ، عندم درصد 0/0از  بی  گلیکوزیله
 از منظم)بنی   بدنی فعالیت ماه 0حداقل  ساب ه نداشتن
بیماری هنای   مطالعه و ف دا  از هفته( قبل در روز یک
و کبدی که نیازمند درما  باشد. ایشا  قبل  قلبی مزمن

از شننروع پروتکننل فننرم رضننایت نامننه جهننت حضننور  
و امضاء کردند. از ایشا  خواسته  تکمیلداوطلبانه را نیز 

 چننین  اب کننند. هنم  تنن شد از فعالیت مننظم دیننر اج  
 خنو   گلنوکز  افنزای   شامل مطالعه از خروج معیارهای

 هنر  بنه  ابتلا لیتر،میلی گرم بر دسی  355از  بی  ناشتا
 عروقی، کبندی  و قلبی های بیماری و مشکلات از یک
بنه   کلیوی، عدم حضنور مرتنب در جلسنات تمریننی     و

 به ها آزمودنی تمایل عدم یاخصوص در چهار هفته آخر 
بنر اسناس    یمداخله تمرینن مطالعه بود.  در شرکت ادامه

 جلسه تمنرین ورزشنی   0مریکا، آپیشنهاد انجمن دیابت 
 دو روز بناقی  کنه  بنود  در هفته با شدت متوسطهوازی 

پنی   پی دردو روز ، مانده در هر هفته که تمرین نداشتند
( حنداکثر  درصند  05-05). شدت تمرین حندود (19)نبود

 05( که اولنین جلسنه تمریننی بنا     25)ضربا  قلب بود
 0هفتنه  سنه  حداکثر ضربا  قلنب شنروع و هنر     درصد
 درصند  05اضنافه شند تنا بنه     به شدت تمنرین   درصد

حداکثر ضربا  قلب رسید و به هما  منوال ادامنه داده  
( 225-با استفاده از رابطه)سنن  ضربا  قلبحداکثر  شد.

کنترل شدت تمنرین، توسنط سننج     محاسبه گردید. 
و رینتم موزینک همنراه     (21نبض گردنی انجنام  شند)  

ک کنننده حفنش شندت تمنرین در طنی      تمرین نیز کم
 کنه شندت تمنرین    در جلسناتی . بنود  جلسات تمریننی 
، بعد از گرم کرد  و شروع تمرین، شدت افزای  داشت

تمرین تا حدی افزوده می شند کنه بنه حندود ضنربا       
مدنظر می رسیدند و با هما  شدت، بنه فعالینت ادامنه    

دقی ه شروع شند کنه    35از نیز زما  تمرین  می دادند.
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پایا  دقی ه به زما  تمرین افزوده شد تا در  1هر جلسه 
. در هنر جلسنه تمریننی    دقی ه رسید 05به  ششمهفته 
دقی ه بنرای سنرد    0دقی ه برای گرم کرد  و  15حدود 

کرد  در نظر گرفته شده بود. تمریننات هنوازی انجنام    
مدت زما  اجنرای  شده، شامل حرکات ایروبیک بوده و 

هنا بنا    قند و وز  آزمنودنی   هفتنه بنود.   2 ل نینز پروتک
ازه گینری شند.   پوشید  لباس سبک و بدو  کف  انند 

شاخص تنوده بندنی از ت سنیم وز  بند )کیلوگرم( بنر      
مجاور قد)متر( محاسنبه شند. حساسنیت انسنولینی بنا      

استفاده از فرمول زیر محاسبه نیز با  QUICKIشاخص 
 .(22)گردید

QUICKI=1/ [log (fasting insulin( μU/ml)) 

+log (fasting glucose( mg/dl))] 
شناخص هنای   سنطوح سنرمی    مطالعنه  اینن  در      

قبنل از شنروع اولنین     ESو  NO، VEGFمتابولیکی، 
 ساعت پس از آخرین جلسه تمریننی  02جلسه تمرین و 

گینری از وریند بنازویی     مورد ارزیابی قرار گرفت. خو 
کنه   صبح انجام شند در حنالی   2 -15های  بین ساعت

ساعت قبل از نموننه گینری    15ها حدود  تمام آزمودنی
شنناخص هننای سننطوح سننرمی بودننند. خننونی ناشننتا 

)قند خو  ناشتا، تنری گلیسنیرید، کلسنترول،    متابولیکی
به روش اتوآنالایزر و   لیپوپروتئین کم چنال و پر چنال(

توسط کینت هنای    ESو  NO، VEGFسطوح سرمی 
سناخت   EASTBIOPHARMشنرکت   تهیه شنده از 
اسیت نننن حس به روش الایزا سننجیده شند.  کشور چین 

بننه ترتیننب برابننر   ESو  NO ،VEGFکیننت هننای  

μmol/l 12/1 ، ng/l 02/15  و ng/ml10/5 .از  بننود
 آمار توصیفی جهت توصیف داده ها استفاده شد و تمنام 

بینا    معینار  انحراا با همراه میاننین صورت به ها داده
شدند. جهت بررسنی نرمنال بنود  داده هنا از آزمنو       

، بررسی تجانس واریانس از آزمو  لنوین و  شاپیروویلک
از جهت بررسی تغییرات درو  گروهی و بنین گروهنی   

آنالیز واریانس اندازه گیری مکنرر بنا  اسنتفاده از     روش
 (P<0.05)یدر سطح معنادار SPSS vol.24نرم افزار 
  .انجام شد

 ی پژوهشیافته ها

بر اساس نتایج تحلیل های آمناری، قبنل از اجنرای    
یک از متغیرهای اندازه گینری   در هیچپروتکل تمرینی 

بین دو گروه کنترل و تمنرین اخنتلاا معنناداری    شده، 
وجود نداشت. اما هشت هفته تمرین هنوازی بنا شندت    

 NOرمیننن افنزای  معننادار سنطوح س   متوسط سنبب  
(P=0.009) و VEGF (P=0.014) روتئین پننر و لیپننوپ

 ESو افنننزای  غینننر معننننادار   (P=0.040)چننننال
(P=0.103)     نسننبت بننه گننروه کنتننرل شنند. بهبننود

حساسسیت انسولینی نینز بنه طنور معنناداری افنزای       
 .(P=0.001)داشته است

کاه  معننادار وز ،  چنین سبب  مداخله تمرینی هم
 A1c، گلوکز ناشنتا تری گلیسنیرید، شاخص توده بدنی، 

(P=0.001) ،  لیپننوپروتئین کننم چنننال(P=0.029)  و
 شند)جدول نسبت به گروه کنترل ( P=0.012)کلسترول
 (.1شماره 
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  اندواستاتینو  نیتریک اکساید فاکتور رشد اندوتلیال عروقی های متابولیکی، نتایج آمار توصیفی و استنباطی شاخص .1شماره  جدول

 بین گروهی درو  گروهی پس آزمو  آزمو پی   

 وز 
(kg) 

 551/5* 32/5 52/01±20/2 01/05±11/2 گروه کنترل
 551/5 00/00±90/1 90/09±99/1 گروه تمرین 

 شاخص توده بد 
(Kg/m2) 

 551/5* 230/5 02/22±00/1 03/22±02/1 گروه کنترل

 551/5 12/20±20/1 59/22±00/1 گروه تمرین

 گلیسیریدتری 
(mg/dl) 

 551/5* 592/5 00/100±09/12 00/109±30/12 گروه کنترل

 551/5 55/102±51/13 22/101±90/15 گروه تمرین

 لیپوپروتئین پرچنال

(mg/dl) 
 505/5¥ 391/5 05/05±00/0 20/05±92/0 گروه کنترل

 551/5 21/00±50/0 30/05±51/0 گروه تمرین

 لیپوپروتئین کم چکال

(mg/dl) 
 529/5¥ 092/5 55/119±21/0 00/112±02/0 گروه کنترل

 551/5 50/150±00/0 50/119±20/0 گروه تمرین

 کلسترول

(mg/dl) 
 512/5¥ 330/5 02/109±90/13 00/125±02/10 گروه کنترل

 551/5 10/100±01/13 30/123±00/12 گروه تمرین

 گلوکز ناشتا

(mg/dl) 
 551/5* 002/5 09/100±12/12 10/100±22/11 گروه کنترل

 551/5 29/130±00/9 25/100±02/15 گروه تمرین

 هموگلوبین گلیکوزیله
)%( 

 551/5* 303/5 93/0±00/5 90/0±02/5 گروه کنترل

 551/5 22/0±02/5 15/2±02/5 گروه تمرین 

 حساسیت انسولینی
(QUICKI) 

 551/5* 001/5 353/5±550/5 353/5±550/5 گروه کنترل

 551/5 319/5±553/5 353/5±553/5 گروه تمرین

VEGF 
(ng/l) 

 510/5 ¥ 330/5 30/105±02/13 21/102±20/9 گروه کنترل

 551/5 01/100±21/10 20/105±20/11 گروه تمرین

NO 
(μmol/l) 

 559/5* 020/5 92/21±05/3 13/22±10/0 گروه کنترل

 51/5 02/20±03/0 30/21±50/0 گروه تمرین

ES 

(ng/ml) 
 153/5 023/5 05/2±00/1 20/2±90/1 گروه کنترل

 551/5 00/9±03/1 01/2±00/1 گروه تمرین

 2×2بررسی های درو  گروهی و بین گروهی داده به روش اندازه گیری مکرر طرح 

 51/5*: معناداری نسبت به  گروه کنترل در سطح معناداری     

 50/5: معناداری نسبت به گروه کنترل در سطح معناداری  ¥   

 

 بحث و نتیجه گیری
در این مطالعه اثر هشت هفته تمرین هوازی با 

ت تغییرا سه در هفته، برننجل 0شدت متوسط و تکرار 
 NO VEGF یشاخص های متابولیکی و سطوح سرم

در زنا  مبتلا به دیابت نوع دو بررسی شد. نتایج  ESو 
نشا  دادند که مداخله تمرینی سبب کاه  معنادار در 

تا، تری گلیسیرید، ننننگلوکز ناشسطوح سرمی وز  و 
کلسترول تام، لیپوپروتئین کم چنال نسبت به قبل از 

طوح نننزای  معنادار در سنننچنین اف تمرین شد. هم
نیز پوپروتئین پر چنال نننو لی VEGFو NO  سرمی

م دار ناچیزی افزای   ESسطوح سرمی  مشاهده شد.
 داشت که این افزای ، معنادار نبود.
شاهده ننننابت مننناختلالات لیپیدی در شرایط دی

های قلبی و  که شیوع بیماری می شود به طوری
برابر بیشتر گزارش  2-0 عروقی در افراد مبتلا به دیابت

ظم سبب کنترل ننننیت بدنی مننننفعال (.3)است شده

متابولیسم قند، چربی و م اومت انسولینی می شود که 
 هم. (23می شود) بیماری دیابتسبب کاه  عوارض 

سو با نتایج  پژوه  حاضر مبنی بر کاه  عوامل 
رزای قلبی عروقی متعاقب فعالیت بدنی منظم، نننخط

گلوکز نیز کاه  معنادار ( 2512)ویزواری و همکارا 
هوازی در پاسخ به فعالیت  ناشتا و م اومت انسولینی را

در پژوه  (. 20)در افراد دیابتی مشاهده کردندشدید 
حاضر نیز بهبود حساسیت انسولینی مشاهده شد که از 
مکانیزم های درگیر می توا  به مواردی مانند افزای  

( و بهبود آبشار سیننالینگ GLUT4بیا  ناقل گلوکز)
 . اشاره کردانسولین 
با شدت  هفته تمرین هوازی 2در این پژوه        

و  NOمتوسط سبب افزای  معنادار سطوح سرمی 
VEGF  نسبت به قبل از تمرین در زنا  دیابتی شد که

(، بشیری و 20همکارا ) و قره داشیسو با نتایج  هم
ره داشی و نننق  ننننمی باشد. در پژوه (20همکارا )
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هفته تمرین تناوبی سبب افزای   (، ده2510همکارا )
 .در زنا  مبتلا به دیابت نوع دو شد NOسطوح سرمی 

افزای  سطوح سرمی  ( نیز2510)بشیری و همکارا 
VEGF  هفته تمرین  2را در رت های دیابتی متعاقب

رو و ننننماهکه  الینننح است امتی مشاهده کردند. در
( گزارش دادند هشت هفته تمرین 2510همکارا )

  VEGFم اومتی سبب تغییر معنادار در سطوح سرمی 
از (. 20)در موش های مبتلا به دیابت نوع دو نشد

ثیر فعالیت بدنی ارنجبر و همکارا  در بررسی تطرفی 
زیربیشینه بر میزا  فاکتور رشد اندوتلیال نشا  دادند 

  VEGFثیرگاار برااز عوامل تکه میزا  فعالیت بدنی 
 با VEGFبه نظر می رسد، پاسخ  .(22د)باشن نمی
 ادگیننننآم وضعیت و تمرینی پروتکل نوع به توجه

   است. متفاوت ها آزمودنی
 ( وIRS-1) 1کنناه  عملکننرد گیرنننده انسننولین   

کیننناز در مسننیر سننیننالینگ  3فسننفاتیدیل اینوزیتننول 
شنود، موجنب کناه     انسولین که در دیابت دیده منی  

و در  NOو  نیترینک اکسناید سننتتاز انندوتلیالی     تولیند 
(. 29نتیجننه اخننتلال در عملکننرد اننندوتلیال مننی شننود)

افزای  سطح اسید چرب آزاد نیز در شرایط م اومت بنه  
ده ننننن اهنننمش یننن و چاق 2انسولین مانند دیابت نوع 

اینن افنزای  م ندار اسنید چنرب سنبب        (.35)می شود
های انندوتلیال و   تخریب عملکرد میتوکندری در سلول

فنزای  تولیند   با ا( ROS)فعال گونه های اکسیژ تولید 
(، AGESاسننیو  پیشننرفته)کمحصننولات پیشننرفته گلی

Cپروتئین کینناز  
  (PKC)  وN    اسنتیل گلنوکز آمنین 

(glcNAC و کاه  فعالیت )    نیترینک اکسناید سننتتاز
 NO تزنننن   سننننن کاه آ  بالنننن دنو به  اندوتلیالی
ناشی  NOکاه  تولید و فعالیت زیستی  (.35)می شود

از م اومت انسولینی در دیابت سبب عدم انبساط عروقی 
و پرفشار خونی منی شنود در نتیجنه افنزای  تولیند و      
فعالیت آ  سبب کناه  فشنارخو  و بهبنود عملکنرد     

ناشنی از فعالینت بندنی    برشی  تن  اندوتلیال می شود.
 ندوتلیالا سلول درنیتریک اکساید سنتتاز  افزای  سبب
کمپلکس  کمک سلول با از آزادشده NOSکه  شود می

NADPH  سیترولین  -البه   آرژنین-تبدیل  ال موجب
 ینننن ورزش عالیتننن( البته ف29می شود) NOافزای  و

 افنزای   بندو   راNO به  وابسته عروق اتساع تواند می

 بخشد اندوتلیومی بهبود سنتتاز نیتریک اکساید در بیا 

 اکسیدانی مانند افزای  آنتی دفاع افزای  طریق که از

 پروکسنیداز  گلوتناتیو   و افزای  دیسموتاز سوپراکسید

چننین سنبب    (. فعالینت بندنی هنم   1منی شنود)   توجیه
 GHجملنه   دی ازنننن های رش افزای  سطوح هورمو 

 GH-IGF1می شود که به تبع آ  فعال سازی محنور  
 ورهایننن فاکت مینزا  صورت گرفتنه و سنبب افنزای     

 فعالسنازی  طرینق  از محنور  اینن  آنژیوژنیک می شنود. 
 موجنب  AKT و (IP3K) کیناز 3 فسفاتیدیل اینوزیتول

 می شود کنه  (HIFهیپوکسی)ه کنندءال ا فاکتور افزای 
 VEGF  ژ ه پیشنبرند  هناحی بر اثرگااری با فاکتور این
 طریق، این از احتمالاً، و می گردد آ  بیا  افزای  سبب
باعن    آنژیوژنیک را تورهایننفاک ژ  بیا   ننننافزای

 عناملی  رشند  سوی دینر، هورمنو   از (.35-1می شود)
نیتریک اکسناید سننتتاز انندوتلیالی و     فعال سازی برای
 برای عاملی می تواند نیز مسیر این که است NOتولید 

 (.0)دباش تحریک آنژیوژنز
با  هفته تمرین هوازی هشت، حاضردر پژوه  

معنادار سطوح سرمی غیرشدت متوسط سبب افزای  
ES که  نسبت به قبل از تمرین در زنا  دیابتی شد

 (2512پژوه  نور شاهی و همکارا ) با نتایج همسو 
نیز افزای   در پژوه  نور شاهی و همکارا می باشد. 

در بافت توموری موش های مبتلا به  ESغیر معنادار 
 سرطا  سینه متعاقب ش  هفته تمرین است امتی

 سوس و همکارا ننن(. از طرفی بریک10مشاهده شد)
عالیت ورزشی هوازی ننننماه ف 0( نشا  دادند 2552)

سرمی دوچرخه سواری موجب کاه  معنادار در سطوح 
ES (10در افراد چاق شد) . (2510)طلوعی و همکارا 
کاه  معنادار سطوح سرمی اندواستاتین را پس از نیز 

جوا  گزارش زنا  در هوازی رین نننتمهشت هفته 
تح ی ات مختلف نتایج متناقصی را گرازش (. 31دادند)

داده و بیشتر پژوه  های انجام شده اثر فعالیت حاد را 
لاا تاثیر مورد مطالعه قرار داده اند،  ESبر تغییرات 

تاتین به نننییرات اندواسننننفعالیت طولانی مدت بر تغ
لا به دیابت نوع دو نیاز به ننننخصوص در افراد مبت
 مطالعات بیشتر دارد. 

ا  دادند رهای  پروتئولیزی ننننمطالعات نش برخی
ند ماتریکس ننننئازهایی ماننننناندواستاتین توسط پروت
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 ق ننازها محننننروتئیستئین پننننمتالوپروتئازها و س
ار مکانیکی حاصل از ان باض نننن(. فش32می شود)

روق و کش  نننوار عننننعضلانی و فشار وارده بر دی
سبب  ،سلول های اندوتلیال در زما  انجام فعالیت بدنی

رهای  سیتواسکلتو  ها شده که خود مسبب آزاد شد  
و در نتیجه تجزیه ماتریکس ماتریکس متالوپروتئاز 

دواستاتین ننننن  سلولی و غشای پایه و رهای  انبرو
(. از طرفی بیا  شده اندواستاتین عامل ضد 31می شود)

چاقی ناشی از رژیم غاایی است و با تاثیر بر مسیرهای 
سبب  و مهار آنژیوژنز در بافت چربی سیننالینک لیپوژنز

جایی که افزای  غیر  از آ  (.33کاه  آ  می شود)
اندواستاتین با افزای  معنادار نیتریک اکساید و معنادار 

فاکتور رشد اندوتلیال عروقی همراه بود به نظر می رسد 
یرگااری در کاه  نننتاث در این پژوه ، عامل مهم و

  یند آنژیوژنز نباشد.آفر

 رننالعه به نظنننن مطننبا توجه به نتایج حاصل از ای

متوسط  ظم تمرین هوازی با شدتننمی رسد انجام من
می تواند با تاثیر بر شاخص های متابولیکی و تغییر در 

سبب  ESو  NO VEGFسطوح سرمی عواملی مانند 
بهبود عملکرد اندوتلیال و به تبع آ  کاه  در وقوع 

بتلا به دیابت ننحدودیت های عروقی در افراد منننم
واند به عنوا  راهکار غیر دارویی ننننمی شود و می ت

 توصیه گردد.

 سپاسگزاری

وسیله از کلیه عزیزانی که ما را در انجنام اینن    بدین
پژوه  یاری دادند به خصوص بانوا  شرکت کننده در 

 پژوه ، کمال تشکر را داریم.
کنند اخننلاق  پننژوه  حاضننر دارای :تاییدیننه اخلاقننی

(IR.IAU.SARI.REC.1396.55 و ) شناسنننننننننه
 (IRCT20171104037225N1ی)نکارآزمننایی بالیننن 

شرکت در جلسنات تمریننی نینز بنا رضنایت       .می باشد
 کامل کلیه داوطلبا  بود.
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Abstract  

Introduction: One of the consequences of 

diabetes is an angiogenesis disorder. 

Physical activity plays an important role in 

the improvement of this disorder. 

Therefore, the aim of this study was to 

investigate the effect of moderate aerobic 

training on serum levels of angiogenic (NO, 

VEGF) and angiostatic (ES) factors in 

women with type 2 diabetes. 

 

Materials & Methods: In this randomized 

clinical trial with pretest-posttest design, 28 

women with type 2 diabetes, age range of 

40-50 years , and mean weight  of 70.58 ± 

2.11 were randomly assigned into control 

and exercise groups (n=14). The training 

intervention included 8 weeks of moderate 

aerobic exercises (60-70% HR max) for 60 

min each session and 5 times per week. 

Metabolic parameters and serum levels of 

NO, VEGF and ES were evaluated before 

and 48 h after the exercise protocol. 

Statistical analysis was performed using 

repeated measure ANOVA in SPSS 

software (Version 24) (P<0.05). 

Finding: Eight weeks of aerobic training in 

women with type 2 diabetes caused a 

significant increase in NO (P=0.09), VEGF 

(P=0.014), insulin sensitivity (P=0.01), and 

HDL (P=0.040). However, there was no 

significant increase in ES(P=0.103). 

Moreover a significant decrease was 

observed in weight, body mass index, 

fasting blood glucose, triglyceride, A1C 

(P=0.01), low density lipoprotein 

(P=0.029), and cholesterol (P=0.012), 

compared to the control group. Ethics code: 

IR.IAU.SARI.REC.1396.55. Clinical trial 

code: IRCT20171104037225N1 

 

Discussion & Conclusions: Mild regular 

aerobic exercise seems to have a protective 

effect against vascular problems due to the 

improvement of serum levels of 

angiogenesis and metabolic parameters in 

patients with type 2 diabetes. 

 

Keywords: Endostatin, Exercise, Lipid 

profile, Nitric Oxide, Type 2 diabetes, 

Vascular endothelial growth factor  
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