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 مقاله پژوهشی

های متابولیکی و نوسازی اثر هشت هفته تمرین مقاومتی در شرایط هایپوکسی بر شاخص

 دوهای نر ویستار مبتلا به دیابت نوع بافت عضلانی در موش
 1فر بنایی، عبدالعلی 1زاده ، یاسر کاظم1فرشاد صادقی

 

 چکیده
 

های تئینرواز جمله پ PGC-1αو  PAX7های دو پروتئین. است دو میوپاتی دیابتیک یکی از مشکلات عمده در افراد دیابتی نوع :مقدمه

مقاومتی در  هفته تمرین 8هدف از پژوهش حاضر بررسی اثر  اسکلتی هستند. ها در عضلاتثر در نوسازی و متابولیسم کربوهیدراتؤم

 بود. دو های دیابتی نوعدر عضله نعلی رت PGC-1αو  PAX 7های شرایط هایپوکسی برمحتوای پروتئین

(، DCدیابتی) (، کنترلHC، به پنج گروه کنترل سالم)دو ای پس از القا دیابت نوعهفته10سر رت نر ویستار  40در این تحقیق ها: روش

مدت مقاومتی بههای ( تقسیم شدند. تمرینHPX) ( و گروه هایپوکسیRT-HPX) هایپوکسی(، تمرین مقاومتی در RT) مقاومتی تمرین

ت باف ی، نمونههاهای تمرین مقاومتی و تمرین مقاومتی در هایپوکسی انجام شد. پس از اتمام تمرینجلسه در هفته، در گروه 5هفته،  8

 مورد ارزیابی قرار گرفت.  PGC-1αو  PAX 7های گیری غلظت پروتئیننعلی انجام و جهت اندازه یاز عضله

وجود دارد.  (P=0001/0) داریتفاوت معنی PGC-1αو  PAX7های های تحقیق در هر دو پروتئیننتایج نشان داد، بین گروه ها:یافته

گروه کنترل سالم نداشت داری با شد اما گروه تمرین مقاومتی در هایپوکسی تفاوت معنی PAX7دار القای دیابت منجر به کاهش معنی

(451/0 P= .) مقادیر پروتئینPGC1-α القای دیابت کاهش معنیدر گروه  نیز( 01/0داری را در مقایسه با گروه کنترل داشت P= اما ،)

 (.=P 0001/0مقادیر آن را به بیشتر از گروه کنترل سالم افزایش داد )تمرین در هایپوکسی 

عنوان یک راهکار پیشنهادی در مقاومتی و قرار گرفتن در معرض هایپوکسی موقت و غیرفعال نیز بهتوان به تمرینات می گیری:نتیجه

 در انسان توجه کرد. دو های مرتبط به بیماری دیابت نوعبهبود شاخص

 

 PAX7 ،PGC-1αهایپوکسی،  ،دوتمرین مقاومتی، دیابت نوع كلیدی:  گانواژ
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 مقدمه
عنوان محل اصلی جذب گلوکز تحریک شده بهعضلات اسکلتی 

توسط انسولین، محرک اصلی مقاومت به انسولین در کل بدن 

عنوان اختلال در نوسازی بافت عضلانی بهشوند. محسوب می

سم انرژی متابولیبزرگترین بافت بدن که نقش اساسی در تنظیم 

ه ک بودهیکی از عوامل محرک بیماری دیابت نوع دو  ،کندایفا می

اگرچه مقاومت به . به آن پرداخته شده است در گذشته کمتر

پذیر است، اما تخریب انسولین در عضلات اسکلتی برگشت

عنوان سلولای بههای ماهوارهلسلو ].1[ اینطور نیست β سلول

اسکلتی، مسئول نوسازی بافت عضلانی به یهای بنیادی عضله

سرعت با افزایش سن  است که روند. مشاهده شدهشمار می

اختلال در متابولیسم  یابد که باکاهش می نوسازی بافت عضلانی

ل به اختلا این موضوع از لحاظ فیزیولوژیکی ؛انرژی همراه است

 شودای و اختلال میتوکندریایی مرتبط میهای ماهوارهدر سلول

]1.[ 1Pax7 الدر فع ثیرگذارأیکی از مارکرهای شناخته شده و ت

پس از فعال ].2[ استای های ماهوارهسلول سازی و عملکرد

رونویسی  یای، عواملی از حلقههای ماهوارهسازی سلول

ن عوامل در منجر به شرکت ای  MyoD1و  myf-5،PAX7 مانند 

  MyoD1و  PAX7شوند. ابتدا می نیمراحل تکامل سلول عضلا

زمان این شوند که بیان همساز عضله فعال میهای پیشدر سلول

ای های ماهوارهعنوان شاخص فعال شدن سلولدو عامل به

فته تولید های تمایز یادر سلول 2مایوژنینشود. سپس شناخته می

 ].3، 4[شود می

PAX7 3عنوان پروتئینی در بالادستبهMyoD و دیگر شاخص

موجب  PAX7گیرد و کاهش در بیان های میوژنیک قرار می

پروتئین دیگری به نام فاکتور  شود.می MyoDقطع بیان 

شود اما نیز بیان می PAX7بدون حضور  (Myf5)4 5مایوژنیک 

 ].5[ شودود آمده میوجههای بنهایی، آپوپتوز میوتوب ینتیجه

های کلیدی سلول یکننده یک تنظیم PAX7رسد نظر میلذا به

سلول PAX7. بدون حضور استای و فرایند میوژنز ماهواره

                                                           
1. Paired Box 7 
2. Myogenin   
3. myoblast determination protein 1 
4. Myogenic Factor 5 

 کنندیا بافت فیبروزی تمایز پیدا می ای به چربی وهای ماهواره

 PAX7بسیار حائز اهمیت است که  این موضوع از آنجا ].1[

)تعداد  ایهای ماهوارهموجب حفظ و یا افزایش استخر سلول

همچنین مشاهده شده  ].6[ شودای( نیز میهای ماهوارهسلول

سه هفته رژیم غذایی با محدود کردن کالری دریافتی است که 

تواند نشان از میموضوع این شود؛ می PAX7منجر به افزایش 

ای های ماهوارهارتباط متابولیسم انرژی سلولی و نوسازی سلول

 ].7[ و بافت عضلانی باشد

ها نشان داده اند اختلال در متابولیسم چربی مطالعات از طرفی

عنوان یکی از که ناشی از کاهش عملکرد میتوکندریایی است به

به شمار می دوعوامل احتمالی مهم در بروز بیماری دیابت نوع 

های ترین تنظیم کنندهیکی از مهم 51α-PGCپروتئین  ].8[رود 

هم  ودبیوژنز میتوکندریایی است که در بیماران دیابت نوع 

مشاهده شده است که افزایش  ].9[ کندداری پیدا میکاهش معنی

PGC-1α ها را بهبود به طرز قابل توجهی متابولیسم چربی و قند

شود. به بخشد و موجب افزایش عملکرد میتوکندریایی میمی

رسد مسیر سیگنالی مشترک بین افزایش فسفوریلاسیون نظر می

1α-PGC  ،6و کاهش مقاومت به انسولینAMPK ،7MAPK  و
8SIRT1 1از طرفی  ].1[د باشα-PGC ت ثیر فعالیأبسیار تحت ت

تواند منجر به بهبود مقاومت به یابد که میبدنی افزایش می

شاخصتوجه به  (.10) انسولین و عملکرد میتوکندریایی شود

 متابولیکی بافت عضلانی در دیابت نوع های مرتبط با نوسازی و

فیزیولوژی  یگذشته کمتر در حوزه که در استدو امری مهم 

ها فعالیتاز  های اخیردر سالورزش به آن پرداخته شده است. 

برای کنترل دیابت نام برده  عنوان عاملیبه یورزشو تمرینات 

فعالیت بدنی  ددهنهد نشان میشوابرای مثال برخی  شده است.

 کندایفا می دوثری در پیشگیری و درمان دیابت نوع ؤنقش م

هفته فعالیت  10نشان داده شده که  در همین ارتباط ].11، 12[

مقاومتی موجب کاهش گلوکز ناشتا و مقاومت به انسولین در 

میورزشی رو از تمرین شود و از همینمبتلایان به دیابت می

5. peroxisome proliferator-activated receptor gamma 

coactivator 1-alpha 
6. AMP-activated protein kinase 
7 Mitogen-activated protein kinase 
8 Sirtuin 1 
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عنوان یک عامل غیردارویی در کنترل دیابت نوع دو توان به

قرارگیری در که نشان داده شد از طرفی  ].13[ استفاده کرد

معرض هایپوکسی بدون اعمال فعالیت بدنی منجر به بهبود 

از جمله بهبود حساسیت  دوهای مرتبط با دیابت نوع شاخص

 است که همچنین مشاهده شده ].14[ به انسولین شده است

متر  1500قلبی در ارتفاع بالای ومیر ناشی از بیماری میزان مرگ

به افراد ساکن در نواحی ر میان زنان و مردان دیابتی نسبت د

اند نشان داده نیز برخی مطالعات ].15[ تر کمتر استپست

افزایش و  ایهای ماهوارهسازی سلولهایپوکسی موجب فعال

 زمانهم در خصوص ترکیب ].16[ شونددریایی میبیوژنزمیتوکن

 های ورزشی و قرار گرفتن در معرض هایپوکسیانجام فعالیت

هفته  4عنوان نمونه نشان داده شده به نیز مطالعات اندک است.

تمرین هوازی بر روی تردمیل به همراه قرارگیری در معرض 

)مجزا از تمرین( موجب بهبود  هایپوکسی در طول روز

می دوها در افراد مبتلا به دیابت نوع متابولیسم گلوکز وچربی

داری بیشتر از گروه کنترل و گروه تمرین طور معنیشود که به

های چنین سازِکاربا این وجود  ].6[ نورموکسیک بوده است

رسد نظر میاثری هنوز به درستی مشخص نیستند. از آنجا که به

ای و بیوژنز میتوکندریایی در این های ماهوارهسازی سلولفعال

ر حاض یها دخالت داشته باشند، بنابراین هدف مطالعهسازکِار

هایی بررسی اثر تمرین مقاومتی در شرایط هایپوکسی بر شاخص

ای و های ماهوارهسازی سلولاز این دو متغیر یعنی میزان فعال

 ود.های صحرایی نر نژاد ویستار ببیوژنز میتوکندریایی در موش

 

 هامواد و روش
 هاآزمودنی

سر موش نر نژاد  40حاضر را تعداد  یمطالعه آماری ینمونه

تشکیل میهفته  10و سن گرم  230وزنی  یدر محدودهویستار 

داد که پس از تهیه از انستیتو پاستور ایران به محل آزمایشگاه 

 5ه بمنتقل و پس از دو هفته آشناسازی و سازگاری با محیط 

(، کنترل HCگروه: کنترل سالم)5به سر(  8)هر گروه شامل گروه 

( و گروه RT(، تمرین مقاومتی )HPX) ( هایپوکسیDCدیابتی )

و سپس به چهار  ( تقسیمRT-HPX) تمرین هوازی در هایپوکسی

در نظر  یو سپس مداخله القا شد دوها دیابت نوع گروه از رت

گرفته شده برای هر گروه اعمال شد. در تمام مدت اجرای 

 45گراد، رطوبت سانتی یدرجه 22±2ها در دمای تحقیق، موش

، با در دسترس بودن 12:12خواب بیداری  یو چرخه %55تا 

داری و کنترل شدند. طرح کلی تحقیق و زمانآب و غذا نگه

 .نشان داده شده است 1صورت شماتیک در شکل بندی اجرای به
 

 هادر رت دوالقای دیابت نوع 

با استفاه  RT-HPXو  DC ،HPX ،RTگروه  4القای دیابت در 

از روش ترکیبی از رژیم غذایی پرچرب و تزریق استرپتوزوسین 

 (HFD-STZ High Fat Diet-Streptozotocine)  .این  انجام شد

روش القای دیابت شبیه ترین روش القای دیابت به دیابت نوع 

 3به این منظور تمامی رت ها به مدت (. 14در انسان است ) 2

 %27پروتئین و  %14چربی، %59هفته تحت رژیم غذایی با 

کربوهیدرات برای تغذیه موش ها قرار گرفتند. غذای معمولی 

گرم  175بی و گرم چر 20گرم کربوهیدرات،  570رت حاوی 

پروتئین است که به منظور رسیدن به درصد های ذکر شده برای 

گرم 125گرم چربی و 531القا دیابت، صفر گرم کربوهیدرات، 

میلی گرم  35سپس در پایان، (. 14) پروتئین به آن اضافه شد

(،  به ازای هر کیلو از وزن بدن در بافر STZاسترپتوزوتوسین )

، بصورت صفاقی 5/4ر لیتر  با اسیدیته میلی مول ب 1/0سیترات  

صبح به  9ساعت گرسنگی شبانه در حدود ساعت  12بعد از 

رت ها تزریق شد. هفت روز پس از تزریق استرپتوزوتوسین، 

نمونه خون از دم حیوان جهت سنجش قند خون توسط 

میلی  300گلوکومتر انجام شد و نمونه های با قند خون بیش از 

شخص شدند و از دیابتی شدن آنان اطمینان گرم بر دسی لیتر م

 حاصل شد. 
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 طرح شماتيک پژوهش -1شکل

 

 و هیپوكسی پروتکل تمرین مقاومتی

در پرژوهش حاضر تمرین مقاومتی با استفاده از یک نردبان یک متری 

جلسه در هفته  5صورت ها بهبه همراه آویزان کردن وزنه از دم موش

بدون وزنه و بدون استراحت بین ها سه تکرار را موش انجام شد.

 یبرنامه رفتند و اصلن بالا میمنظور گرم کردن از نردباتکرارها به

ست با چهار تکرار در هر ست بود که بین  3تمرین مقاومتی شامل 

دقیقه استراحت  3ها ثانیه و بین هر یک از ست 30هر یک از تکرارها 

صورت بستن وزنه به دم اعمال مقاومت بهدر نظر گرفته شده بود. 

ها در طی هشت درصد وزن بدن موش 100تا  30ها معادل موش

های همچنین شدت تمرین در گروه. دشتمرین انجام  یهفته دوره

به گونهطور تدریجی هر هفته افزایش میزان وزنه به یوسیلههتمرینی ب

م سو ی، هفته45دوم  ی، هفته30اول یدر هفتهیافت که افزایش ای 

 ی، هفته75ششم  ی، هفته60پنجم  ی، هفته45چهارم  یهفته 60

اعمال شد. زاویه درصد وزن بدن موش 100هشتم یو هفته 90هفتم 

و برای طراحی چنین پروتکلی بود  درجه 85نردبان در این تمرینات 

  گیری شد.از پروتکل تمرینی مورد استفاده در مطالعه بهره

های گروه زمودنیآهفته بود و طی آن  8مدت اجرای پروتکل تحقیق 

گروه تمرین  ].11[ هفته تمرین مقاومتی انجام دادند 8تمرین مقاومتی 

مقاومتی در هایپوکسی همین پروتکل را در شرایط هایپوکسی اجرا 

تمرین  RT-HPXکردند و گروه هایپوکسی در مدت زمانی که گروه 

منظور کنترل نتایج گرفتند. بههایپوکسی قرار میکردند در شرایط می

از دو گروه کنترل دیابتی که تنها دیابتی شده بودند و کنترل سالم که 

 نها اعمال نشده بود، استفاده شد.آگونه متغییری بر روی هیچ

های هایپوکسی و گروه تمرین در گروهشده اعمال هایپوکسی 

 ک بهایط هایپوکسی نورموباریبا استفاده ازشردر هایپوکسی  مقاومتی

طور ثابت در متری به 3000درصد معادل ارتفاع  4/14میزان اکسیژن 

 های تمرین استفاده شد.تمام هفته

 

 هفته 8های پنجگانه پس از کشتار و بافت برداری از گروه

 نها با محیط آزمایشگاهآسازی سر موش نر نژاد ویستار و آشنا 40تهیه 

 گروه  4های دیابتی شده به تقسیم موش

 مدت سه هفتهبه HDF-STZمدل  یوسیلههب دیابت نوع دو ءالقا

 نوارگردان با آشناسازی هفته یک

 عنوان گروه کنترل سالمصورت تصادفی بهسر موش به 8جداسازی 

 گروه کنترل دیابتی

N=(8) 

 گروه تمرین مقاومتی

N=(8) 

 گروه هایپوکسی

N=(8) 

گروه تمرین مقاومتی در 

 هایپوکسی 

N=(8) 
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 گیری متغیرهابرداری و اندازهنمونه

ها طبق موازین ، نمونهتمرین یخرین جلسهآساعت پس از  48

گرم/ میلی 50-30) ترکیبی از تزریق کتامین یوسیلههاخلاقی ب

و کشتار هوش گرم/ کیلوگرم( بیمیلی5-3کیلوگرم( و زایلازین) 

-PGC و PAX 7غلظت  نعلی جهت سنجش یبافت عضلهو  شدند

1α و، و نعلی در سرم فیزیولوژیک شستش یشد. بافت عضله برداشته

گراد تا زمان سانتی یدرجه -80توسط ازت مایع منجمد و در دمای 

های پروتئین زمایشگاهی فریز شد. جهت استخراجآانجام پروتکل 

PAX 7  وPGC-1α ، نعلی در  یبافت عضلهمقادیر مشخصی از

عنوان آنتی پروتئاز به Phosphate-buffered saline (PBS)  محلول

دقیقه در  5مدت به g 5000 هموژن شد. بافت هموژن شده با نیروی

سانتریفوژ شد و سوپرناتانت حاصل توسط کیت  یدرجه 4دمای 

-CSBبا شماره کاتالوگ   Cusabioالایزای کمپانی چینی آمریکایی

EL018425RA .مورد ارزیابی قرار گرفت 

 

 های آماریروش

ها از آمار، برای تعین نرمالیتی توزیع دادهدر بخش تجزیه و تحلیل 

 واریانس یک راهه برایآزمون شاپیروویلک استفاده شد و از تحلیل 

گیری شد. در صورت مشاهده تفاوت ها بهرهسنجش تفاوت بین گروه

داری فاده شد. سطح معنیتها از آزمون تعقیبی بونفرونی اسبین گروه

افزار ها و از نرمبرای تحلیل داده 21ویرایش  SPSSافزار و نرم 5%

 استفاده شد.برای تهیه نمودارها  2010

 

 هایافته
 PAX7که غلظت پروتئین  های تحقیق نشان دادتجزیه و تحلیل داده

(. =P 0001/0داری با هم دارند )تفاوت معنی تحقیقهای در گروه

ها نیز از آزمون تعقیبی بونفرونی جهت مقایسه منشاء تفاوت بین گروه

، مشخص شده است. غلظت 1استفاده شد که نتایج آن در نمودار 

تمرین مقاومتی در هایپوکسی دارای بیشترین  در گروه PAX7پروتئین 

 .(1 )نمودار مقدار و در گروه کنترل دیابتی دارای کمترین مقدار بود

های تحقیق نشان داد که غلظت پروتئین تجزیه و تحلیل دادههمچنین 

PGC1-α 0001/0داری با هم دارند )در گروه تحقیق تفاوت معنی 

P=ها نیز از آزمون تعقیبی منشاء تفاوت بین گروه ی(. جهت مقایسه

، مشخص شده است. 2بونفرونی استفاده شد که نتایج آن در نمودار 

در گروه تمرین در هایپوکسی دارای  نیز PGC1-αمقادیر پروتئین 

بیشترین مقدار و در گروه کنترل دیابتی دارای کمترین مقدار ممکن 

 (.2بود )نمودار 

 
 

 
 های مختلف پژوهشها در گروهنعلی نمونه یدر عضله PAX7مقادير غلظت پروتئين  یمقايسه -1نمودار

 05/0در سطح  با گروه کنترل سالم داراختلاف معنی )*(
() 05/0دار با گروه کنترل دیابتی در سطح اختلاف معنی 
 05/0گروه تمرین مقاومتی در سطح دار با اختلاف معنی (^)

 05/0دار با گروه هایپوکسی در سطح اختلاف معنی (#)
() 05/0دار با گروه تمرین مقاومتی در هایپوکسی در سطح اختلاف معنی 

*^

*#

*^

^#

0

2

4

6

8

10

12

14

HC DC RT HPX RT-HPX

تر
 لی

ی
یل

ر م
 د

رم
وگ

کر
می

PAX7
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 های مختلف پژوهشها در گروهنعلی نمونه یدر عضله PGC1-αمقادير غلظت پروتئين  یمقايسه -2نمودار

 ≥05/0Pدار با گروه کنترل سالم در سطح معنیاختلاف  )*(

() 05/0دار با گروه کنترل دیابتی در سطح اختلاف معنیP≤ 

 ≥05/0Pدار با گروه تمرین مقاومتی در سطح اختلاف معنی (^)

 ≥05/0Pدار با گروه هایپوکسی در سطح اختلاف معنی (#)

() 05/0در سطح  هایپوکسیدار با گروه تمرین مقاومتی در اختلاف معنیP≤ 

 

 بحث و نتیجه گیری
در  HFD-STZبا روش دوهای این تحقیق نشان داد، دیابت نوع یافته

ی هارت نعلی یدر عضله PAX 7ها به کاهش محتوای پروتئین رت

که تمرین مقاومتی، هایپوکسی و تمرین حالیشود، درمنجر می دیابتی

تواند این کاهش را تا حد زیادی جبران کرده در هایپوکسی می مقاومتی

ترین دیابت یکی از شایعپیشگیری کند.  آنهاو از کاهش آن در 

های متابولیک در سرتاسر جهان است که منجر به هیپرگلیسمی بیماری

ود. شناشی از کاهش ترشح انسولین یا عملکرد انسولین یا هر دو می

، با دوو نوع  دواند که دیابت نوع دادهمطالعات مختلف نشان 

عال های آن را فسازکِارهای متفاوتی میوپاتی عضلانی را ایجاد و سازکِار

های بنیادی در شرایط دیابت در عملکرد و توانایی سلول ].16[کنند می

. نشان شودضعیف می، اسکلتی یعضلهاز جمله در بافت چندین بافت 

ز انتقال نوع فیبر ا ].16[ باعث آتروفی شیریندیابت  داده شده است که

نرژی در ، و اختلال در متابولیسم ا]18[اکسیداتیو به گلیکولیتیک 

. این تغییرات منجر به اختلال عملکرد شودعضلات اسکلتی می

 یرزشوفعالیت عضلات اسکلتی، مانند ضعف عضلانی و عدم تحمل 

عملکرد سلول دیابت مطالعات قبلی نشان داده است که ].17[می شود 

شده از ای مشتقهای ماهوارهکند. سلولای را مختل میهای ماهواره

نیستند و در  هاقادر به تشکیل میوتوب STZ های دیابتی ناشی ازموش

 نتیجه پس از آسیب عضلانی ناشی از کاردیوتوکسین، بازسازی ضعیفی

دنبال تا نیز بههای دیابتی آکی. موشدهنددر عضلات اسکلتی را نشان می

ای های ماهوارهآسیب ناشی از نفوذ ضعیف ماکروفاژها و جذب سلول

اختلال در بازسازی عضلانی را نشان به فیبرهای عضلانی دژنراتیو، 

بیان فاکتورهای گزارش شده است که علاوه بر این،  ].19[ ندداد

های دیابتی از موش نعلی یدر عضله مایوژنین و MyoD رونویسی

های مطالعه حاضر این نتایج یافته ].16[کاهش یافته است  STZ از ناشی

انجام تنها یک جلسه فعالیت ورزشی در کند. در مقابل یید میأرا ت

ای در مردان چندین نشانگر سلولی ماهواره mRNA سطوحهایپوکسی 

پس از یک جلسه در  Mrf4 و  mRNA MyoDسطوح شامل جوان

با این حال . افزایش یافت (FiO2 %14)یپوکسی اتمرین مقاومتی در ه

این پاسخ برای هایپرتروفی عضلانی ناشی از تمرین در هایپوکسی کافی 

که پاسخ کوتاه مدت آنابولیک به تمرینات مقاومتی حالیدرنیست. 

یابد، روند افزایش بیان چندین نشانگر توسط هیپوکسی افزایش نمی

یپوکسیک ممکن است دهد که تمرین مقاومتی همیوژنیک نشان می

د شو PAX 7نظیر  ایسازی و تمایز سلول های ماهوارهمنجر به فعال

که میوژنز ممکن است با ترشح نشانگرهای  ه استپیشنهاد شد ].20[

اسکلتی در عضلات  -αTNFنیز و  8و اینترلوکین  6 التهابی اینترلوکین

و  TNF-α و IL-6عواملی چون  .گری شودمیانجی های ایمنیو سلول
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که هر دو  CD 197و  CD 68دو شاخص  mRNA همچنین سطوح

 یپوکسیکادنبال تمرین مقاومتی هنشانگر ماکروفاژ/نوتروفیل هستند، به

 یابند. دو عاملافزایش میبیشتر از تمرین مشابه انجام شده در نرموکسی 

CD68 و CD197  همچنین برای تنظیم بازسازی عضلات اسکلتی

های ماهواره سازی سلولکه ممکن است شامل فعالاند شناخته شده

با تواند بنابراین تمرین مقاومتی در هایپوکسی می ].21[ ای باشد

های و سایر شاخص PAX 7های دیگری نیز به افزایش پروتئین سازکِار

سازی التهاب ناشی از فعالنوسازی عضلات در افراد دیابتی منجر شود. 

سازی، تکثیر و تمایز منجر به فعالممکن است   IL-6/STAT3 مسیر

 زمان در سطوحطور که با افزایش همای شود، همانهای ماهوارهسلول

mRNA MyoD و Mrf4  علاوه بر این،  ].21[ شده استگیری ندازها

همچنین ممکن است به بازسازی آسیب بافت   IL-6/STAT3 مسیر

ها، لنفوسیت کارگیریهبورزش از طریق فعالیت عضلانی ناشی از 

ها کمک کند و در نتیجه به تقویت میوژنز کمک ها و نوتروفیلمونوسیت

ای در شرایط و جابجایی هسته HIF-1α در نهایت، تثبیت ].22[کند

 STAT3 هیپوکسی حاد در شرایط آزمایشگاهی با افزایش بیان پروتئین

ن ت ایساز اهمیهای عضلانی اولیه انسان همراه بود، که زمینهدر سلول

 تاسکلتی اس یمسیر در سازگاری با شرایط هیپوکسیک در عضله

در عمل، این نتایج بر اهمیت یک پاسخ التهابی متوسط و خوب  ].21[

های میوژنیک پس از تمرین مقاومتی کنترل شده برای القای سازگاری

ردن کاهش یا حتی کم ک راهبرد این نتایجکند. هیپوکسیک تأکید می

صرف با می و در هیپوکسی ورزشفعالیت پاسخ التهابی حاد پس از 

 برندال میؤرا زیر س ضد التهابی داروهای ضد التهابی یا مواد مغذی

های التهابی نظیر اینترلوکین حاضر مسیرها و نشانگر یدر مطالعه ].23[

این مورد اظهار توان در اند، از این رو نمیبررسی نشده -αTNFو  6

-PGC1حاضر کاهش پروتئین  یاز دیگر نتایج مطالعه نظر قطعی کرد.

α ین اهای دیابتی در مقایسه با گروه کنترل سالم بود. در گروه موش

العات مطموضوع در بسیاری از مطالعات دیگر نیز نشان داده شده است. 

مختل  را اند که دیابت عملکرد و پویایی میتوکندریزیادی گزارش کرده

ها نقش اساسی در تنظیم که عملکرد درست میتوکندریحالیکند، درمی

کند و برای حفظ تعادل انرژی مناسب حیاتی مسیرهای متابولیک ایفا می

 یظرفیت اکسیداتیو میتوکندری در عضله ].8، 16، 24، 25[ است

                                                           
1. Hypoxia-Inducible Factor-1α 

سالم طور قابل توجهی کمتر از افراد اسکلتی افراد مقاوم به انسولین به

است و این تغییر منجر به افزایش تجمع چربی در عضلات اسکلتی 

های اختلال در عملکرد میتوکندری نیز در میوسیت ].26[شود می

مشاهده  T2DM های اسکلتی بیماران مبتلا بهکشت داده شده از ماهیچه

-PGC1پروتئین دهد که محتوای ها نشان میاین یافته ].10[شده است 

α این  ].16[یابد تحت شرایط دیابتی کاهش میتی اسکل یدر عضله

های یافته ،با این وجودراستا است، حاضر هم یها با نتایج مطالعهیافته

فعالیت مقاومتی و هایپوکسی به تنهایی و نیز حاضر نشان داد  یمطالعه

در عضلات  PGC1-αمحتوای پروتئئین اند در ترکیب با هم، توانسته

را افزایش دهند. این درحالی است که برخی مطالعات  ی دیابتیهاموش

درون سلولی  PGC1-αبیانگر اثر هایپوکسی در کاهش غلظت پروتئین 

دهد مرور این مطالعات نشان می ].27[ و بیوژنز میتوکندریایی است

ها در این مطالعات، های مورد بررسی و وضعیت پاتولوژیک نمونهبافت

ترین دلیل تناقضات وده است و این مهمحاضر ب یمتفاوت از مطالعه

 1یهایپوکس یرسد فاکتور القا کنندهنظر میبهموجود در این زمینه است. 

(HIF-1αو فعال شدن آن در نتیجه )کمبود اکسیژن در بافت، مهم ی

 های درون سلولی به قرار گرفتن در معرض هایپوکسیپاسخترین دلیل 

مختلف متفاوت است و موجب میهای در بافت HIF-1αاثر باشد. 

شود تا با افزایش فرایندهای گیلیکولیتیک، بیوژنز میتوکندرایی در اکثر 

های عضلانی رسد در بافتنظر مییابد. با این حال به ها کاهشبافت

 بافت عضلانی، بافتی مقاوم در برابر هایپوکسیمتفاوت است. این اثر 

جاد ایشرایط هایپوکسی  در عضلات اسکلتی در HIF-1αبیان است و 

منجر به کاهش مدت با درجات پایین های کوتاهدر هایپوکسیو  شودمی

شود و عوامل سیگنالی پایین دست نمی PGC1-αهای بیان پروتئین

عروقی و گشادی عروق  NOمنجر به افزایش  HIF-1αاز آنجا که  ].27[

نظر میبه، ]28[شود ها و نیز افزایش ارتروپویتین کلیوی میدر بافت

عنوان یک واکنش سازشی عضلات به PGC1-αرسد افزایش پروتئین 

 ].27[باشد  HIF-1αبه شرایط هایپوکسی مستقل از 

ی میبیوژنز میتوکندریایطور کلی تمرینات ورزشی منجر به افزایش به

ثیری است أهای ایجاد چنین تترین فرایندشود و نیاز به انرژی از مهم

 دررا با این حال تمرینات ورزشی که مصرف انرژی بالاتری  ].11[

 و تمرینات رشدتتناوبی پُکنند )تمرینات عضلات اسکلتی القا می
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هرچند مطالعاتی  ].11، 12[(، در این زمینه اثر بیشتری دارند استقامتی

در اثر  PGC-1αوجود دارند که تغییر چندانی را در غلظت پروتئین 

برخی اما  ]29[اند های مختلف گزارش نکردهتمرینات مقاومتی با شدت

با اثرگذاری بر محور نیز اند که تمرینات مقاومتی مطالعات نشان داده

ها در به بیوژنز میتوکندری p38γ MAPK/PGC-1α یکنندهتنظیم

حاضر نیز  یشود. در همین راستا، مطالعهعضلات اسکلتی منجر می

های مقاومتی با افزایش غلظت پروتئینی نشان داد که انجام فعالیت

PGC-1α نعلی یهای بیشتر در عضلهیگیری میتوکندراحتمالاً به شکل 

شود. با این وجود، این افزایش در گروهی منجر میهای دیابتی موش

روه گ که تمرینات مقاومتی را به تنهایی انجام داده بودند در مقایسه با

تواند ناشی از نوع آزمودنیدار نبود. این موضوع میکنترل سالم، معنی

دهند که تمرینات مقاومتی برخی مطالعات نشان میهای تحقیق باشد. 

-PGCنام کند بهرا در عضلات اسکلتی بیان می PGC-1αنوع خاصی از 

1α4 30[های انرژی مرتبط هستند معروف است و کمتر به شاخص.[ 

کند و در عضلات کمک می IGF-1به بیان بیشتر  PGC-1αاین نوع از 

رو بیشتر با هایپرتروفی عضلانی کند و از اینمایواستاتین را سرکوب می

توان یم جهت و جلوگیری از تحلیل بافت عضلانی ارتباط دارد. از این

های دیابتی را به این نوع از پروتئین در عضلات موش PGC-1αافزایش 

نسبت داد که منجر به پیشگیری از آتروفی عضلانی در این بیماران می

 شود. 

گیری کرد که تمرینات مقاومتی و قرار توان چنین نتیجهمی در مجموع

ه افزایش های متفاوتی بسازکِاربا گرفتن در معرض هایپوکسی غیرفعال 

شود که افزایش توامان این دو می PAX7و  PGC-1αغلظت پروتئین 

ای و نوسازی بافت عضلانی و نیز هل در فعال شدن سلول ماهوارعام

های دیابتی شده با روش ی در بافت عضلانی موشژنرافزایش مصرف ا

HFD-STZ اثر متغیرهای یاد  گیری کلی در موردکند. نتیجهکمک می

ن ان و تعمیم نتایج این پژوهش به انسبافت عضلانی در انسا شده بر

 توان بهمیباید با احتیاط صورت گیرد، اما آنچه مسلم است، اینکه 

 لر معرض هایپوکسی موقت و غیرفعاتمرینات مقاومتی و قرار گرفتن د

های مرتبط به عنوان یک راهکار پیشنهادی در بهبود شاخصنیز به

در انسان توجه کرد. مطالعات آتی حقایق بیشتری  دوبیماری دیابت نوع 

 ین خصوص روشن خواهند کرد. را در ا
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ABSTRACT 
 

Background: Diabetic myopathy is one of the major problems in people with type2 diabetes that knowing its 

mechanisms can be helpful in controlling and preventing this disease. PAX7 and PGC-1α are two proteins 

involved in the renewal and metabolism of carbohydrates in skeletal muscle. The aim of this study was to 

evaluate the effect of 8weeks of resistance training under hypoxia on the content of PAX7 and PGC-1α proteins 

in the horseshoe muscle of type 2 diabetic rats. 
Methods: In this study, 40 male Wistar rats, 10weeks after induction of type2 diabetes, were divided into five 

groups: healthy control (HC), diabetic control (DC), resistance training (RT), and resistance training in hypoxia 

(RT-HPX) and hypoxia group (HPX) were divided. Resistance exercises were performed for 8 weeks, 5 

sessions per week, in the groups of resistance training and resistance training in hypoxia. The intensity of the 

exercises started from 30% of the weight of the rats initial and reached 100% of their weight until the end of 

the training. Resistance training in hypoxia. Hypoxia tent with14.4%oxygen was used to create hypoxia. 

48hours after training, tissue samples were taken from horseshoe muscle and evaluated to measure the 

concentration of PAX7 and PGC-1α proteins. 
Results: The results showed that there is a significant difference (P=0.0001) between the research groups in 

both PAX7 and PGC-1α proteins. Induction of diabetes led to a significant decrease in PAX7, but the hypoxia 

resistance training group was not significantly different from the healthy control group (P=0.451). PGC1-α 

protein levels were also significantly decreased in the diabetes induction group compared to the control group 

(P=0.01), but training in hypoxia increased its levels to more than the healthy control group (P=0.0001). 

Conclusion: Hypoxia, resistance training and combination of resistance training in hypoxia increased the 

amounts of PAX7 and PGC-1α proteins. Therefore, resistance training and temporary and inactive hypoxia 

exposure can be considered as a suggested solution to improve the indicators related to type2 diabetes in 

humans. 
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