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 چکیده 

هدف از اجراي مطالعه حاضر    چاقی با مرتبط  بیماريهاي درمان و پیشگیري در ورزش  اهمیت به توجه با  :مقدمه

بیان   اثر تمرينات مقاومتی بر  بافت قلب و هايپرتروفی فیزيولوژيک    mTORc1و    PI3K, AKT1تعیین  در 

 بود.  2قلبی رت هاي ديابتی نوع 

نر ويستار )  21  روش کار: القاي    هفته رژيم   6گرم( توسط    220  ±  10رت  از  غذايی پرچرب چاق شدند. بعد 

( ديابتی نوع  STZ)   میلی گرم بر کیلوگرم25با دوز  رت بواسطه تزريق درون صفاقی استرپتوزوتوسین  14چاقی،  

( ديابتی مقاومتی تقسیم شدند. رت هاي  3( ديابتی کنترل و 2( غیر ديابتی 1شدند. نهايتا رت ها به سه گروه:  2

جلسه در هفته کامل کردند. بیان    5هفته اي را به تعداد    6دوره تمرينات مقاومتی    گروه ديابتی مقاومتی يک 

PI3K, AKT1    وmTORc1    در بافت قلب و نسبت وزن بطن چپ به قلب، بطن چپ به بدن و قلب به بدن

 در همه گروه ها اندازه گیري و توسط آزمون آنواي يکسويه مقايسه شدند.

نسبت به گروه غیر ديابتی به میزان    mTORc1و    PI3K, AKT1ابت، بیان  در پاسخ به القاي دي  یافته ها:

   mTORc1و  PI3K, AKT1. تمرينات مقاومتی به افزايش بیان  (p < 0.05)معنی داري کاهش يافت

(p < 0.05)    و افزايش نسبت وزن بطن چپ به قلب، بطن چپ به بدن و قلب به بدن در گروه ديابتی مقاومتی

 . (p < 0.05)بت کنترل منجر شد نسبت به گروه ديا

: تمرينات مقاومتی با هايپرتروفی فیزيولوژيکی قلب در رت هاي ديابتی همراه است و اين بهبود را  نتیجه گیری

 نسبت داد.   PI3K/AKT1/mTORc1می توان به تغییرات در مسیر سیگنالینگ 

 ی، ديابت.  : هايپرتروفی فیزيولوژيکی قلب، بیان ژن، تمرين مقاومتواژگان کلیدی
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 مقدمه

در پاسخ به چاقی، رژيم غذايی غیرطبیعی و   ( 1)به عنوان شايع ترين اختلال متابولیک  (T2D) 2ديابت نوع  

در دو دهه ي   بارهااختلالات هورمونی و متابولیکی بروز می کند و نقش مؤلفه هاي ژنتیکی در بروز اين بیماري 

 (2) . گزارش شده استگذشته 

از طرفی عوارض اين بیماري تنها به هیپرگلیسمی يا اختلال در عوامل خطرزاي قلبی عروقی محدود نمی شود،  

بلکه عملکرد بافت هايی مانند قلب، کلیه، کبد و ساير بافت هاي بدن به شدت تحت تاثیر اين بیماري قرار می  

بسیاري از بیماري هاي قلبی    (3,  1).  ژنتیکی دارند   اين اختلالات هم ريشه در عوامل هورمونی و هم  ( 3)گیرند.

ب خون  فشار  مانند  از  عروقی  نیز  ها  حفره  يا  قلب  آتروفی  و  پاتولوژيک  هیپرتروفی  کرونر،  عروق  بیماري  الا، 

بیماري هستند  بالینی رابطه معکوس بین ديابت و اختلال    .(4)پیامدهاي اين  از مطالعات  در اين راستا، برخی 

 .(6 ,5)عملکرد بطن چپ را پیشنهاد کرده اند 

ن مبتلا به  علائم بصري و بالینی بیمارا   (7).برابر بیشتر از افراد غیر ديابتی است  4کارديومیوپاتی در افراد ديابتی  

با   همراه  بطن  غیرطبیعی  سیستولیک  فاز  مانند  قلبی  نارسايی  به  مبتلا  بیماران  مشابه  ديابتی  کارديومیوپاتی 

حرکت ديواره ها و کاهش سرعت پر شدن دياستولیک بطن است که نشان دهنده اختلال عملکرد دياستولیک  

 .(8)بطن چپ است

انواع محرک هاي خارجی و درونی است که باعث افزايش فشار بیومکانیکی بر    هیپرتروفی قلب پاسخ میوکارد به 

پاتولوژي  .(9)قلب می شود  به ويژه بطن چپ آشکار می شودهیپرتروفی  ديواره بطن،  با ضخیم شدن    .ک قلب 

شود می  آشکار  چپ  بطن  ويژه  به  بطن،  ديواره  شدن  ضخیم  با  قلب  پاتولوژيک  نوع    (10). هیپرتروفی  اين 

هیپرتروفی اغلب در بیماران مبتلا به فشار خون و بیماري دريچه اي قلب رخ می دهد که با آپوپتوز میوسیت  

 .(11) همراه است

ل خون مرتبط است که  در مقابل، هیپرتروفی فیزيولوژيکی قلب بیشتر با سازگاري هايی مانند رگ زايی و انتقا

اين نوع هیپرتروفی از مرحله جنینی تا بزرگسالی قابل    .(12) مشابه آنچه در قلب ورزشکاران مشاهده می شود
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مشاهده است، اما اثرات ورزش بر اين نوع هیپرتروفی که در پاسخ به تغییرات هورمونی و متابولیک رخ می دهد،  

جزاي ژنتیکی در پاسخ هاي هیپرتروفیک  از سوي ديگر، نقش عوامل رونويسی و ا  .(13)بارها گزارش شده است

اگرچه چندين فاکتور رونويسی    .(14) مورد توجه قرار گرفته است  1990به محرک هاي مختلف از اوايل دهه  

اهمیت   PI3K/AKT1/mTORc1 دخیل هستند، نقش مسیر سیگنالینگ از  قلب  در هیپرتروفی فیزيولوژيکی 

منجر   AKT1 با کاهش MIR221 در اين راستا پیشنهاد شده است که افزايش بیان ( 13).ويژه اي برخوردار است

با مهار مسیر  MIR221 به عبارت ديگر، بیان بیش از حد   .به مهار هیپرتروفی قلب به ويژه بطن چپ می شود

را کاهش می دهد AKT1/PI3k سیگنالینگ میوکارد  افزايش سیگنال دهی    .(15)، هیپرتروفی  از سوي ديگر، 

شود  PI3K/AKT1 مسیر می  قلب  فیزيولوژيکی  هیپرتروفی  به  که  .منجر  است  داده  نشان  ژنتیکی   مطالعات 

AKT1 به عنوان يک واسطه پايین دستی PI3K  فرآيند هیپرتروفیک میوسیت هاي قلبی را مديريت می کند 

را به عنوان مهم ترين مسیر منجر به   IGF1 وابسته به PI3K/AKT1 برخی از محققان مسیر سیگنالینگ  .(16)

اند  دقیقه شناي شديد    60در اين زمینه، گزارش شده است که    .هیپرتروفی فیزيولوژيکی قلب شناسايی کرده 

( بیان کردند که تمرينات  2020معینی و همکاران )  (17).می شود AKT1 منجر به افزايش شديد فسفوريلاسیون

HITT    ژن بیان  افزايش  تروفی     AKTبا  هايپر  از  جلوگیري  در  و  کرده  تحريک  را  فیزيولوژيک  هايپرتروفی 

دارد نقش  باعث همچنی  .(18)پاتولوژيک بطن چب  تمرين مقاومتی  دادند که  و همکاران گزارش  اعظم  ن علی 

بهبود       AKTفسفوراسیون   به  منجر  افزايش  اين  و  است  mTORشده  همکاران    (19) .شده  و  معینی 

که  2020) دادند  ژن HIIT تمرين(گزارش  بیان  افزايش  را  PI3K با  فیزيولوژيک  هايپرتروفی  مولکولی  مسیر   ،

  .(20)تحريک کرده و به عنوان يک درمان مکمل، در جلوگیري از هايپرتروفی پاتولوژيک بطن چپ نقش دارد

 pi3k و hand2 که تمرين تناوبی شديد منجر به افزايش بیان ژن  ند نشان داد(  2020حیدريان پور و همکاران )

به   منجر  شديد  تناوبی  تمرين  واقع  در  و  شود  فیزيولوژيکمی  در   هايپرتروفی  ديگر  طرفی  از  و  شود  می 

پاتولوژيک يابن هايپرتروفی  تو (21)د.اين متغیرها کاهش می  با  به  لذا  ويژه    کمبودجه  به  زمینه  اين  در  مطالعه 

در   PI3K وmTORc1 و AKT1 تمرينات مقاومتی، اين مطالعه به منظور بررسی تاثیر تمرين مقاومتی بر بیان
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ديابت نوع     بابافت قلب و همچنین اندازه گیري فاکتورهاي فیزيولوژيکی هیپرتروفی قلب در موش هاي صحرايی  

 .نجام شد ا 2

 ا مواد و روش ه

الله هاي صحرايی نر نژاد ويستار از دانشگاه علوم پزشکی بقیه در اين مطالعه تجربی، جمعیت مورد مطالعه را موش 

  .گرم خريداري شدند   220  ±21اي با وزن هفته  21موش صحرايی  21از بین آنها )عج( تهران تشکیل دادند که 

با تزريق   T2Dپس از القاي چاقی،  .چاق شدند  (HFD) هفته اي 6اول، همه موش ها با يک رژيم غذايی پرچرب  

سپس موش هاي   .موش صحرايی القا شد  14در  میلی گرم بر کیلوگرم   25با دوز  داخل صفاقی استرپتوزوتوسین

ها تحت شرايط استاندارد  موش  .تمرينی تقسیم شدند  T2D کنترل و T2Dگروه غیر ديابتی،   3مورد مطالعه به  

  51-31گراد با رطوبت درجه سانتی  22±3در دماي   02:02تاريکی  -روشنايیخه و تحت يک چرنگهداري شدند 

 .درصد قرار گرفتند 

          بنا کند اخلاقنی اينن مطالعنه توسنط کمیتنه اخنلاق پژوهشنی دانشنگاه آزاد اسنلامی واحند بروجنرد، اينران

(IR.IAU.B.REC.1400.014)   شده است.تايید 

   2دیابت نوع  القای چاقی و

  ،   ( 22)اي چاق شدند  هفته HFD )6  (رژيم غذايی پر چرب ها باايی با محیط آزمايشگاه، همه موش پس از آشن

HFD   يافت براي همه گروه ادامه  مطالعه  پايان  تا  استفاده شد   .ها  لی  از شاخص    .(23) براي تشخیص چاقی 

سالم،    7سپس   )گروه  شدند  انتخاب  ديابتی  غیر  گروه چاق  عنوان  به  موش  داخل    7سر  تزريق  با  بقیه  و  سر( 

نهايتا .(22)ديابتی شدند pH= 0/5 میلی گرم بر کیلوگرم استرپتوزوتوسین محلول در بافر سیترات با  25صفاقی 

میلی گرم در دسی    400-150يک هفته پس از القاي ديابت، گلوکز خون ناشتا اندازه گیري شد و قند خون بین 

  وه هاي ديابتی در نظر گرفته شد، براي گر  2لیتر به عنوان معیاري براي اطمینان از ابتلاي رت ها به ديابت نوع  

,  23)سر( تقسیم شدند  7با تمرين )تمرين مقاومتی،  (سر 7هاي کنترل )طور تصادفی به گروه هاي ديابتی به موش 

24).  
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 پروتکل تمرین مقاومتی 

  اي باپله  26بار( از يک نردبان  6جلسه ) 3هاي گروه تمرين، به مدت پس از اطمینان از القاي ديابت، همه موش 

سپس يک تمرين مقاومتی را که به مدت   .درصد بدون مقاومت بالا رفتند تا نحوه ورزش را ياد بگیرند   80شیب 

بار بدون مقاومت از   3حیوانات قبل و بعد از تمرين    .جلسه در هفته( به طول انجامید، انجام دادند  5هفته ) 6

 .نردبان بالا و پايین رفتند تا بدن خود را گرم کنند 

تکرار در هر دوره بود و با چسباندن وزنه به دم موش مقاومت افزايش    4دوره با   5تمرين ورزشی شامل   هر جلسه

، مقاومت به تدريج در  1طبق جدول   .ثانیه بود  45دقیقه و  3وقفه بین دوره ها و تکرارها به ترتیب   .می يافت 

ساعت پس از آخرين جلسه تمرين بدنبال   48ها در نهايت، تمام موش  .(22) طول برنامه تمرينی افزايش يافت

 .ينی شرکت نکردند هاي غیر ديابتی و کنترل ديابت در برنامه تمريک شب ناشتا تشريح شدند و موش 

 پروتکل تمرين مقاومتی بر اساس درصد وزن بدن . 1جدول

 زمان هفته اول  هفته دوم  هفته سوم هفته چهارم هفته پنجم  هفته ششم 

100 100 90 70 50   30   

 

 مقاومت 

 % وزن بدن

 

   نمونه گیری خون و استخراج بافت

  10ها با تزريق داخل صفاقی کتامین  دنبال يک شب ناشتا، همه موش ه  ساعت پس از آخرين جلسه تمرين ب  48

بیهوش شدند و سپس  گرم بر کیلوگرم(  میلی   10درصد )  2گرم بر کیلوگرم(، همراه با زايلازين  میلی   50درصد )

از    .(25)تحت تشريح قرار گرفتند  از آن، نمونه خون    .جمع آوري شد   شکافتن قفسه سینه رت هاطريق  پس 

 درmTORc1  و   AKT1 و PI3K بطن چپ تشريح شد و بعداً براي تعیین بیان  و   سپس بافت قلب برداشته شد 

RNA  شد ور  به   و   غوطه  سرم  انسولین   انسولین  مقاومت  گیري  اندازه  با    به   منظور  مطابق  و  الیزا  روش 

)   استانداردهاي اندازه گیري  Demeditec Diagnostic insulin ELIZAکیت تجاري  آلمان  ( ساخت کشور 

 .شد.
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 : الگوي پرايمرهاي مورد استفاده در پژوهش 2جدول

Genes Primer sequence Product 

size 

T 

m 

Gene Bank 

PI3k For: 

ACTGAGATGGAGACACGGAAC 

Rev: 

GCATCCAAGGGTCCAGTTAGTG 

159 bp 60 052.1NM_001191 

AKT1 For: AGGAGGTCATCGTTGCCAAG 

Rev: GCTCACGAGACAGGTGGAAG 

 

159 bp 60 NM_001191052.1 

mTORc1 For: TGCAGCCTGACCAATGATGTG 

Rev: CTTGTGTCCGGCAGCATCATC 

 

   

RNA 

PolymraseΙΙ 

For: 

ACTTTGATGACGTGGAGGAGGAC 

Rev: GTTGGCCTGCGGTCGTTC 

164 bp 60 XM_008759265.1 

 

 لیز آماری آنا

براي توصیف داده و رسم نمودارها از  از آزمون شاپرو ويلک جهت اطمینان از توزيع نرمال داده ها استفاده گرديد. 

  Tukeyآزمون آنواي يکسويه و تست تعقیبی  آمار توصیفی و براي مقايسه گروه ها در متغیرهاي مورد مطالعه از  

معنی سطح  شد.  نیز  استفاده  نظر   =    %5دار  بررسی   در  کلیه  شد.  نرم گرفته  از  استفاده  با  آماري  افزار  هاي 

SPSS/Win    انجام گرفت.  22نسخه 

 نتايج

الگوي تغییرات وزن بدن در شرايط قبل و بعد از مداخله هاي ورزشی در گروه هاي چاق کنترل، ديابتی کنترل و  

 ارائه شده اند.    2ديابتی مقاومتی در جدول 
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د2جدول   )گرم(  بدن  وزن  مورد :  های  گروه  در  تمرینی  مداخله  از  بعد  و  قبل  شرایط  ر 

 )انحراف استاندارد + میانگین(.مطالعه

سطح معنی  بعد از مداخله  قبل از مداخله  گروه 

 )تی زوج(داری  

 001/0 401 ± 13 304 ± 9 چاق کنترل

 001/0 387 ± 9 306 ± 10 دیابتی کنترل 

 001/0 415 ± 6 308 ± 11  دیابتی مقاومتی 

 سطح معنی داری 

 )آنواي يکسويه( 

831/0 001/0 ----- 

 

در    مورد مطالعههاي  بین گروه  داد کهنتايج نشان    طرفهيک  آنواينتايج آزمون  در شرايط قبل از اجراي مطالعه،  

 . داردن( وجود P =  831/0داري )اختلاف معنی  وزن رت ها

حاکی از اختلاف معنی دار   طرفهيک  آنوايآزمون  از طرفی در شرايط پس از مداخله هاي تمرينی، يافته هاي 

، تفاوت معنی داري در  Tukey(.  بر پايه آزمون تعقیبی P=001/0وزن رت ها در شرايط پس از مطالعه است)

(. از طرفی، وزن رت هاي گروه ديابتی  P=062/0وزن بدن بین گروه ديابتی کنترل و چاق کنترل مشاهده نشد)

 (.  P  ،001/0=P=0/ 042ري بالاتر از گروه هاي چاق کنترل و ديابتی کنترل بود )تناوبی به میزان معنی دا

میانگین و انحراف معیار وزن بدن و عوامل تعیین کننده ديابت گروه هاي مورد مطالعه   -3جدول  

 گروه سالم  ديابتی کنترل ديابتی مقاومتی  معنی داري)آنوا(

0.001 17±189  12±300  5±122   (Mg/dl(گلوکز 

0.001 0.15±6.58  0.22±5.97  
 

0.64±9.23  (µLU/ml)انسولین  

 

 

 

0.001 0.30±3.08  0.24± f4.42 021±2.77                    انسولین مقاومتی 
 (HOMA-IR)   

0.001 0.0115±1.232  0.0407±1.033  0.501±1.147  وزن قلب )گرم(  

0.001 0.0140±0.5453  0.0120±0.3480  0.0434±0.4115 گرم(بطن چپ )   
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  .در بافت قلب بود  AKT1 PI3K, mTORc1 ,هدف اصلی مطالعه حاضر تعیین تاثیر تمرين مقاومتی بر بیان

را کاهش می دهد   AKT1 وmTORc1 و PI3K يافته ها نشان داد که القاي ديابت در موش هاي چاق بیان 

ل ديابتی به طور  در کنتر  AKT1 وmTORc1 و PI3K به عبارت ديگر، بیان .(  3،شکل2، شکل  1)شکل 

ه عبارت ديگر، تمرين مقاومتی بیان آنها را در  بو   =P 001/0 هاي غیر ديابتی بودداري کمتر از گروه معنی 

(  P =  001/0(و )028/0  =  P)   AKT1و mTORc1 و PI3K بیانبه ترتیب  .هاي ديابتی افزايش دادموش 

 .(4داري داشت )جدول  افزايش معنی  کنترل نسبت به گروه ديابتی ( در گروه ديابتی مقاومتیP =  001/0و)

 الگوي تغییرات بیان ژن در پاسخ به القاي ديابت و تمرين مقاومتی -4جدول

 معنی داري ديابتی مقاومتی  ديابتی کنترل سالم  گروه

 PI3K 1 28/0 ± 47/0 15/0 ±  78/0 0.001 بیان نسبی

 AKT1 1 22/0 ±  47/0 07/0 ±  69/0 0.001بیان نسبی 

 mTORc1 1 23/0 ±  36/0 07/0 ±  71/0 0.001ان نسبی بی

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

منجر به    T2Dالقای .در بافت قلب گروه های مورد مطالعه  PI3K.بیان1شکل

تمرین مقاومتی همچنین  .در مقایسه با گروه غیر دیابتی شد PI3K کاهش بیان

 های کنترل افزایش داد. را در مقایسه با موش  PI3K بیان
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  T2Dالقای .رد مطالعهدر بافت قلب گروه های مو  AKT1. بیان2شکل 

تمرین   .در مقایسه با گروه غیر دیابتی شد AKT1 منجر به کاهش بیان

 های کنترل افزایش داد را در مقایسه با موش  AKT1 مقاومتی همچنین بیان
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چاق کنترل دیابتی کنترل دیابتی مقاومتی

 القای .در بافت قلب گروه های مورد مطالعه mTORc1 . بیان3شکل 

T2D  بیانمنجر به کاهش mTORc1غیر دیابتی شد در مقایسه با گروه.  

های کنترل  را در مقایسه با موش  mTORc1 تمرین مقاومتی همچنین بیان

 افزایش داد. 
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هدف ديگر مطالعه حاضر تعیین اثرات قلبی عروقی تمرين مقاومتی بود که با مقايسه نسبت وزن بطن چپ به  

نسبت ها با  براي اين منظور، اين  .قلب، وزن بطن چپ به بدن و وزن قلب به بدن مورد آزمايش قرار گرفت 

ها يافته  .و آزمون تعقیبی توکی مقايسه شد   يک طرفه بین گروه هاي مورد مطالعه ANOVA استفاده از آزمون

به عبارت ديگر، نسبت وزن بطن   .دهد ها را کاهش می هاي چاق اين نسبت در موش  T2D نشان داد که القاي

ه کنترل ديابتی نسبت به گروه غیر ديابتی  چپ به قلب، وزن بطن چپ به وزن بدن و وزن قلب به بدن در گرو

ها از سوي ديگر، تمرين مقاومتی اين نسبت  .  =P=،  035/=0 P ،010 /0( P 039/0داري داشت ) کاهش معنی 

به عبارت ديگر، نسبت وزن بطن چپ به قلب، وزن بطن چپ به وزن بدن و   .هاي ديابتی افزايش داد را در موش 

،  0P=/001داري داشت )تی مقاومتی نسبت به گروه ديابتی کنترل افزايش معنی وزن قلب به بدن در گروه دياب

001/0P=  ،001 /0P=.) 

 

میانگین و انحراف معیارشاخص هاي تعیین کننده هیپرتروفی فیزيولوژيکی قلب در گروه هاي مورد   -5جدول 

 مطالعه 

 معنی داري ديابتی مقاومتی  ديابتی کنترل سالم  گروه  

 0.001 4427/0  ± 0114/0 3375/0 ± 0195/0 3605/0  ± 0517/0 ه قلب نسبت بطن چپ ب

 0.001 00131/0  ± 000030/0 00090/0 ± 000033/0 00103/0  ± 00014/0 نسبت بطن چپ به بدن 

 0.001 00297/0  ± 00005/0 00267/0  ± 00011/0 00286/0  ± 00011/0 نسبت قلب به بدن 

 

 بحث

اثر به  حاضر  مطالعه  سیگنالینگنتايج  مسیر  بهبود  بر  تاکید  با  مقاومتی  تمرين  عروقی  قلبی   / PI₃K ات 

AKT₁/mTORc₁   موش قلب  کرددر  اشاره  ديابتی  بیان .هاي  افزايش  مطالعه   و  mTORc₁ و PI3K اين 

AKT₁    يلقا. اگرچه اهاي ديابتی نشان دادرا در بافت قلب در پاسخ به تمرين مقاومتی در موش T2D   منجر به

جلسه در    5هفته تمرين مقاومتی براي   6اما    در موش هاي چاق شد، AKT₁ وPI3K و mTORc1 یانکاهش ب

 (26)شد  T2D در بطن چپ موش هاي AKT₁ وPI3K وmTORc1 هفته منجر به افزايش بیان

در مقابل، برخی از مطالعات انسانی و حیوانی هیچ اثري از ورزش حاد بر تغییرات سیگنال وابسته به انسولین  

است  با اين حال، اشاره شده  (28, 27)گزارش نکرده اند  PI3K يا فعالیت 1IRSمانند تغییر در فسفوريلاسیون 
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منجر به   VO2 max درصد  75تا   65دقیقه با حداکثر   60تا   45که ورزش مداوم استقامتی حاد به مدت  

  (30,  29).در عضلات افراد سالم و همچنین در افراد داراي مقاومت به انسولین می شود PI₃K افزايش فعالیت

فیزيولوژيک    PI₃K / AKT₁/mTORc₁  محور   هايپرتروفی  در  دار  عهده  اصلی  سیگنالینگ  مسیر  عنوان  به 

مشخص شده است که فعال شدن اين آبشار سیگنالینگ به  .  قلبی ناشی از تمرينات ورزشی شناخته شده است

هايپرتروفی فیزيولوژيک  عروقی همراه با  -مهار آسیب بافت قلبی در موش هاي داراي آسیب قلبی و بیماران قلبی

قلب کمک می کند در حالیکه کاهش فعالیت اين مسیر با اثرات تخريبی در عملکرد قلب و تسريع در پیشرفت  

مولکولی  -مطالعات سلولی  (13) .بیماري همراه است که شخص را مستعد هايپرتروفی پاتولوژيکی قلب خواهد کرد

ابولیکی و هورمونی نظیر کاهش انسولین وابسته به ديابت بواسطه کاهش بیان  آشکار نموده اند که اختلالات مت

PI₃K    وAKT₁    فعالیت سیگنالینگ به عبارتی کاهش  مهار    / PI₃Kيا  يا  به کاهش  قلبی  در میوسیت هاي 

فیزيولوژيکی قلب منجر می شود  بیان    ( 32,  31)هايپرتروفی  از طريق کاهش  فرآيند  اين  البته      mTORc₁که 

يابد  می  فعالیت    ( 33).شدت  افزايش  مقابل،  سیگنالینگ  در  مسیر  بهبود  در    PI₃K / AKT₁/mTORc₁يا 

قلب منجر می شود فیزيولوژيکی  هايپرتروفی  يا  پروتئین  به سنتز  بیرونی  يا  درونی  به محرک هاي    ( 33)پاسخ 

به     PI₃Kاز    p11αايزوفرم  . تولد، هايپرتروفی قلبی وابسته  از  به عنوان تنظیم کننده حیاتی رشد قلبی پس 

و   است  exercise-induced cardiac protectionورزش  شده  که    گزارش   .(13)معرفی  است  شده 

هفته پس از تمرين شنا يا دويدن روي تريدمیل افزايش می    2در قلب موش ها حدودا  PI3K(p110α  )فعالیت

با.  (34)يابد  سطوح    همراه  خون  در   IGF-1افزايش  فعالیت  ( 35)گردش  افزايش  به  همچنین  ورزش   ، (  

PI3K(p110α  (36)در انسان ها و گونه هاي حیوانی منجر می شود. (  PI3K(p110α  فسفوريلاسیون لیپیدها را

تولید   جهت  پلاسمايی  غشاي  -phosphatidylinosi-tol 3,4,5نظیر    second messengersدر 

trisphosphate (PIP3   (37)کاتالیز می کند . 

که    AKT (AKT1, AKT2, AKT3)    ،AKT1مطالعات ژنتیکی آشکار نموده اند که از بین ايزوفرم هاي  

در تنظیم هايپرتروفی فیزيولوژيکی قلب ناشی    AKTايزوفرم اصلی خانواده    ( 38)است  PI3Kاز ژن هاي هدف  
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يکی از    PI3Kتوسط تعدادي از گیرندهاي تیروزين کیناز که    AKT1. در واقع  (39)از تمرينات ورزشی است

را به شکل مستقیم فعال می کنند را    AKT1اينوزيتول لیپیدها که    PI3Kآنهاست تحريک می شود. بطوريکه  

  AKT1از طرفی، فعالیت    .(40)به غشاي پلاسمايی سلول می شود  AKT1ال  فسفوريله می کند و باعث انتق

سطوح    توسط عواملی از قبیل انسولین، وضعیت تغذيه اي و تمرين ورزشی نیز تنظیم می شود. بطوريکه افزايش

فعالیت   افزايش  به  انسولین  به  وابسته  غیر  يا  وابسته  مسیرهاي  بواسطه  ورزشی  فعالیت  يا  قلبی  بافت  انسولین 

AKT1  ( 40) منجر می شود.  

( اشاره نموده اند که اگرچه تمرين مقاومتی به تغییري  2016کازيور و همکاران)   علیرغم شواهد مذکور، مطالعه

  AKT1در عضلات اسکلتی منجر نشد اما تمرينات ترکیبی )مقاومتی+هوازي( با افزايش بیان    AKT1در بیان  

بود همراه  مقاومتی  گروه  به  نسبت  بیشتر  عضلانی  هايپرتروفی  با  همکاران    .(41)توام  و  سوزا  دي  مطالعه  در 

( منجر شد در  87%در عضلات اسکلتی )   AKT1ها تمرينات ترکیبی به افزايش بیان پروتئین  ( نیز تن2013)

تفاوت بین مطالعه حاضر و مطالعات فوق    .(42)حالیکه تمرينات مقاومتی به تنهايی با تغییر در آن همراه نبودند 

بافت و همچنین نوع جمعیت   AKT1 که به عدم پاسخ به نوع  توان  به تمرينات مقاومتی اشاره داشتند را می 

يا بیان  تغییرات  فوق  مطالعات  براي مثال،  داد.  نسبت  مطالعه  اندازه گیري کردند   مورد  را  در   .پروتئین  سطوح 

اندازه   T2D عضله اسکلتی افراد غیر ديابتی، در حالی که مطالعه حاضر اين تغییرات را در بافت قلب موش هاي

 .گیري کرد

 PI3Kاز اين رو، با توجه به اثرات آتروفیکی و کاتابولیکی ديابت بر عضله قلب، هايپرتروفی قلبی و افزايش بیان  

در پاسخ به تمرينات مقاومتی را شايد بتوان به سطوح پايه اين متغیرها نسبت به گنروه غینر دينابتی   AKT1و  

 the ratiosهمچنین  AKT1و  PI3Kگروه ها آشکار نمود که بیان  نسبت داد. بطوريکه مقايسه متغیرها بین

of left ventricular / heart weight,  left ventricular / body weight and heart / body 

weight    .از نقااط قاوتی از جملاه  این تحقیقدر گروه ديابتی کنترل به میزان معنی داري کمتر از گروه غیر ديابتی بود 

اي مشخص که تأثیر تمرينات مقاومتی بر روي متغیرهاي قلبی را هاي مقايسهطراحی مناسب با استفاده از گروه

قبول هستند و اين تحقیق بنه بررسنی قابل (p < 0.05) سطح معناداري بالاها با دهد. يافتهبه وضوح نشان می

تواند به بهبود درک ما از روابط بین ديابنت پردازد که میهاي کلیدي در سیگنالینگ متابولیک مینقش پروتئین

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

dl
d.

tu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

4-
03

 ]
 

                            12 / 16

https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-6356-en.html


 

 

وننه حجنم نماز جملنه ها نینز وجنود دارد.اين حال، برخی نقاط ضعف و محندوديت  با  .کمک کند و هايپرتروفی  

تواند قابلیت تعمیم نتايج را محدود کند و خطر خطاهاي تصادفی را افنزايش دهند. رت نر( می  21کوچک )تنها  

تري از نتايج را دشنوار ممکن است درک کامل  تمرينات  همچنین، عدم ارائه جزئیات کافی درباره اثرات بلندمدت

یز با استناد به يافته هاي خود اشاره نموده انند کنه ( ن2011در اين زمینه، فالکوا و همکاران)،کند. در اين زمینه

از طرفی،  .(43)منجر می شود PI3L/AKT1مقاومت انسولین در افراد ديابتی به اختلال در مسیر سیگنالینگ 

در قلب موش هاي  PI3K/P110αافزايش فعالیت ديگر مسیرهاي سیگنالینگ منتج به هايپرتروفی نظیر مسیر 

 محققان بر اين باورنند کنهدر اين زمینه،    (44).آزمايشگاهی در پاسخ به تمرينات ورزشی نیز گزارش شده است

ينک اسنتراتژي بنالقوه   و ديگر مسیرهاي سیگنالینگ وابسته بنه آن  قلبی  IGF1/PI3K  هدف قرار دادن مسیر

 .(45)بیماران قلبی استدرمانی براي درمان 

 نتیجه 

همراه است. بطوريکه اين  2تی با اثرات هايپرتروفی فیزيولوژيکی قلب در رت هاي ديابتی نوع تمرينات مقاوم

شیوه تمرينی به افزايش نسبت هاي وزن بطن چپ به وزن قلب، وزن بطن چپ به وزن بندن و نسنبت وزن 

ینت محنور در رت هاي ديابتی چاق منجر می شود. اين بهبود را می توان بنه افنزايش فعالقلب به وزن بدن  

PI3K/AKT1/mTORc1 .در پاسخ به اين شیوه تمرينی نسبت داد  
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