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Abstract 
 

Background: The aim of this study was to determine effect of resistance training on the expression of PI3K, AKT1 

and mTORc1 in the heart tissue of type 2 diabetes rats and their physiological cardiac hypertrophy. 

Methods: 21 male wistar rats (220±20 g) were obese by 6 weeks high fat diet (HFD). After inducing obesity, T2D 

induced by intraperitoneal injection of streptozotocin (30 mg/kg) in 14 rats. Finally, the rat were randomly assigned to 

1) non-diabetes, 2) control T2D, 3) resistance diabetes groups. Rats in the resistance group were completed a resistance 

training program, 5 sessions weekly for 6 weeks. PI3K, AKT1 and mTORc1 expression and the weight ratio of left 

ventricular to heart, left ventricular to body and heart to body were compared by ANOVA between groups. 

 Results: In response to induction of diabetes, the expression of PI3K, AKT1 and mTORc1 in heart tissue decreased 

significantly compared to the non-diabetic group (p < 0.05). Resistance training resulted in significant increase in the 

expression of PI3K, AKT1 and mTORc1 and the weight ratio of left ventricular to heart, heart to body and left 

ventricular to body compared to control diabetes rats (p < 0.05). 

Conclusion: Resistance training is associated with physiological cardiac hypertrophy in diabetic rats, and this 

improvement can be attributed to the PI3K/AKT1/mTORc1 signaling pathway. 
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 1404سال  ، 1 ، شمارۀ 25رۀ دو مجله ديابت و متابوليسم ايران

گاه علوم غدد   نشریه 64تا   54صفحات ، 1404سال ،  1 ، شمارۀ 25دورۀ  گاه علوم پزشکی تهران   پژوهش و متابوليسم دانش
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 چکیده 
  ان ی بر ب   ی مقاومت   نات ی اثر تمر   ن یی مطالعه حاضر تع   ي هدف از اجرا   ی مرتبط با چاق   ماریهاي ی و درمان ب   ري ی شگ ی ورزش در پ   ت ی با توجه به اهم   مقدمه: 

PI3K, AKT1    وmTORc1   بود.   دو نوع    ی ابت ی د   ي رت ها   ی قلب   ک ی ولوژ ی ز ی ف   ی پرتروف ی در بافت قلب و ها 

  ق ی تزر  ۀواسطه رت ب  14  ،یچاق  ي رچرب چاق شدند. بعد از القاپُ  ییغذا  مرژی   هفته  6  توسط(  گرم  220  ±  10)  ستاری رت نر و  21  ها: روش 
 ی ابتی ( د2  یابتی د  ری( غ1رت ها به سه گروه:    تاًی شدند. نها  2نوع    یابتی ( دSTZ)  لوگرم یگرم بر کیلیم25با دوز  نیاسترپتوزوتوس  یدرون صفاق

جلسه در هفته    5را به تعداد    ياهفته   6  یمقاومت  ناتی دوره تمر  کی  یمقاومت  یابتی گروه د  يهاشدند. رت   میتقس  یاومتمق  یابتی ( د3کنترل و  
ها گروه   ۀ در بافت قلب و نسبت وزن بطن چپ به قلب، بطن چپ به بدن و قلب به بدن در هم  mTORc1و    PI3K, AKT1  ان یکامل کردند. ب

 شدند.  سهی مقا هی کسوی  يو توسط آزمون آنوا يریگاندازه 
.  (P < 0.05)  نسبت به گروه غیر دیابتی به میزان معنی داري کاهش یافت  mTORc1و    PI3K, AKT1در پاسخ به القاي دیابت، بیان    ها: یافته 

و افزایش نسبت وزن بطن چپ به قلب، بطن چپ به بدن و قلب به   mTORc1 (P < 0.05)و  PI3K, AKT1تمرینات مقاومتی به افزایش بیان 
 .  (P < 0.05)مقاومتی نسبت به گروه دیابت کنترل منجر شدبدن در گروه دیابتی 

  ر یدر مس  راتییتوان به تغی بهبود را م  نی همراه است و ا  یابتی د  يهاقلب در رت   یکی ولوژی زیف  یپرتروفی با ها  یمقاومت  ناتی تمر  گیری: نتیجه 
 نسبت داد.  PI3K/AKT1/mTORc1 نگیگنالیس

 
 ابت ی د   ، ی مقاومت   ن ی ژن، تمر   ان ی قلب، ب   ی ک ی ولوژ ی ز ی ف   ی پرتروف ی ها   : کلیدی   واژگان 

 

 پژوهشی ه  مقال                         بت و متابوليسم ايران   يا  د    مجله 
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 مقدمه 

نوع   شایعبه دودیابت  متابولیک  عنوان  اختلال  در   [1] ترین 
پاسخ به چاقی، رژیم غذایی غیرطبیعی و اختلالات هورمونی و  

بروز می این  هاي ژنتیکی در  کند و نقش مؤلفهمتابولیکی  بروز 
 . [ 2]   گذشته گزارش شده است  ۀبیماري بارها در دو ده

از طرفی عوارض این بیماري تنها به هیپرگلیسمی یا اختلال در  
نمی محدود  عروقی  قلبی  خطرزاي  بلکه  عوامل  عملکرد  شود، 

هاي بدن به شدت هایی مانند قلب، کلیه، کبد و سایر بافت بافت 
ت میأتحت  قرار  بیماري  این  هم   .[ 3]   گیرندثیر  اختلالات  این 

بسیاري    .[ 1،  3] ریشه در عوامل هورمونی و هم ژنتیکی دارند  
هاي قلبی عروقی مانند فشار خون بالا، بیماري عروق  از بیماري

نیز از حفرهکرونر، هیپرتروفی پاتولوژیک و آتروفی قلب یا   ها 
هستند بیماري  این  از   .[ 4]  پیامدهاي  برخی  راستا،  این  در 

عملکرد   اختلال  و  دیابت  بین  معکوس  رابطه  بالینی  مطالعات 
 . [ 5،  6]  اندبطن چپ را پیشنهاد کرده

برابر بیشتر از افراد غیر دیابتی    4کاردیومیوپاتی در افراد دیابتی  
علائم بصري و بالینی بیماران مبتلا به کاردیومیوپاتی    . [ 7]   است 

دیابتی مشابه بیماران مبتلا به نارسایی قلبی مانند فاز سیستولیک  
دیواره با حرکت  بطن همراه  پُغیرطبیعی  کاهش سرعت  و  ر  ها 

دهند نشان  که  است  بطن  دیاستولیک  عملکرد    ۀشدن  اختلال 
 . [ 8]   دیاستولیک بطن چپ است 

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

دیوار   . [ 9]  شدن  ضخیم  با  قلب  پاتولوژیک  بطن،   ۀ هیپرتروفی 
این نوع هیپرتروفی اغلب   . [ 10]   شودویژه بطن چپ آشکار می به 

دریچه  بیماري  و  خون  فشار  به  مبتلا  بیماران  رخ در  قلب  اي 
 .[ 11]   دهد که با آپوپتوز میوسیت همراه است می 

هایی  فیزیولوژیکی قلب بیشتر با سازگاريدر مقابل، هیپرتروفی  
رگ در مانند  آنچه  مشابه  که  است  مرتبط  خون  انتقال  و  زایی 

این نوع هیپرتروفی از    . [ 12]   شودقلب ورزشکاران مشاهده می
جنینی تا بزرگسالی قابل مشاهده است، اما اثرات ورزش   ۀمرحل

و   هورمونی  تغییرات  به  پاسخ  در  که  هیپرتروفی  نوع  این  بر 
از سوي    .[ 12]   دهد، بارها گزارش شده استمتابولیک رخ می

پاسخ در  ژنتیکی  اجزاي  و  رونویسی  عوامل  نقش  هاي  دیگر، 
محرک  به  دهه  هیپرتروفیک  اوایل  از  مختلف  مورد    1990هاي 
است گرفته  قرار  رونویسی    .[ 14]   توجه  فاکتور  اگرچه چندین 

 PI3K/AKT1/mTORc1  دخیل هستند، نقش مسیر سیگنالینگ
ویژه اهمیت  از  قلب  فیزیولوژیکی  هیپرتروفی  برخوردار  در  اي 

بیان   .[ 13]   است  افزایش  که  است  شده  پیشنهاد  راستا  این    در 
MIR221    کاهشبا AKT1   به قلب  هیپرتروفی  مهار  به  منجر 

می چپ  بطن  از به  .شودویژه  بیش  بیان  دیگر،  عبارت 
سیگنالینگ   MIR221حد مسیر  مهار  ، AKT1/PI3k  با 

می کاهش  را  میوکارد  دیگر،    .[ 15]   دهدهیپرتروفی  سوي  از 
سیگنال مسیرافزایش  هیپرتروفی   PI3K/AKT1 دهی  به  منجر 

می قلب  است    . شودفیزیولوژیکی  داده  نشان  ژنتیکی  مطالعات 
واسطبه AKT1 که یک  فرآیند    PI3Kدستیپایین  ۀعنوان 

برخی    .[ 16]   کندهاي قلبی را مدیریت میهیپرتروفیک میوسیت 
به PI3K/AKT1 از محققان مسیر سیگنالینگ را   IGF1 وابسته 

هیپرتروفی فیزیولوژیکی قلب  عنوان مهمبه به  ترین مسیر منجر 
دقیقه   60در این زمینه، گزارش شده است که  .اندشناسایی کرده

فسفوریلاسیون شدید  افزایش  به  منجر  شدید   AKT1شناي 

)  Moeini  .[ 17]   شودمی همکاران  که 2020و  کردند  بیان   )
ژن    HITTتمرینات   بیان  افزایش  هایپرتروفی    AKTبا 

تروفی  هایپر  از  در جلوگیري  و  کرده  تحریک  را  فیزیولوژیک 
بطن چب  دارد  پاتولوژیک  و    .[ 18]   نقش  اعظم  علی  همچنین 

باعث   مقاومتی  تمرین  که  دادند  گزارش  همکاران 
  mTORشده و این افزایش منجر به بهبود     AKTفسفوراسیون

(گزارش دادند که  2020و همکاران )  Moeini  [ 19]   شده است 
ژن HIIT تمرین بیان  افزایش  مولکولی  PI3K  با  مسیر   ،

یک درمان   عنوانهایپرتروفی فیزیولوژیک را تحریک کرده و به
مکمل، در جلوگیري از هایپرتروفی پاتولوژیک بطن چپ نقش  

و  .[ 20]   دارد پور  )  حیدریان  که 2020همکاران  دادند  نشان   )
بیان ژن  افزایش  به  منجر  تناوبی شدید    pi3k  و hand2 تمرین 

به  می منجر  شدید  تناوبی  تمرین  واقع  در  و  هایپرتروفی شود 
در  می فیزیولوژیک دیگر  طرفی  از  و  هایپرتروفی شود 
می پاتولوژیک کاهش  متغیرها  به   .[ 21]   یابنداین  توجه  با  لذا 

به زمینه  این  در  مطالعه  این  کمبود  مقاومتی،  تمرینات  ویژه 
  و AKT1 ثیر تمرین مقاومتی بر بیانأمنظور بررسی تمطالعه به 

mTORc1  و PI3K اندازه همچنین  و  قلب  بافت  گیري  در 
موش در  قلب  هیپرتروفی  فیزیولوژیکی  هاي  فاکتورهاي 

 .انجام شد دوصحرایی با دیابت نوع 
 

 ها روش 
مطالع این  موش  ۀدر  را  مطالعه  مورد  جمعیت  هاي  تجربی، 

الله )عج(  صحرایی نر نژاد ویستار از دانشگاه علوم پزشکی بقیه
آنها   بین  از  که  دادند  تشکیل  صحرایی    21تهران   21موش 
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وزن  هفته با  شدند  220  ±21اي  خریداري  هم  .گرم    ۀ اول، 
پُموش غذایی  رژیم  یک  با  چاق  (  HFD)  ايهفته   6رچرب  ها 
چاقی،    .شدند القاي  از  صفاقی    با  T2Dپس  داخل  تزریق 

با دوز   موش    14گرم بر کیلوگرم در  میلی  25استرپتوزوتوسین 
شد القا  موش  .صحرایی  به  سپس  مطالعه  مورد  گروه    3هاي 

تقسیم شدند T2D کنترل و   T2Dغیردیابتی، ها  موش  .تمرینی 
نگه استاندارد  شرایط  چرختحت  یک  تحت  و  شدند   ۀداري 

دماي    02:02تاریکی  -روشنایی  با  سانتی  ۀدرج  22±3در  گراد 
 .درصد قرار گرفتند 51-31رطوبت 

اخلاق پژوهشی دانشگاه آزاد اسلامی    ۀاین مطالعه توسط کمیت
  IR.IAU.B.REC.1400.014  د اخلاقیبا کُ واحد بروجرد، ایران

 یید شده است. أت
 

  دو دیابت نوع  القای چاقی و
رژیم غذایی  ها باموش  ۀمحیط آزمایشگاه، همپس از آشنایی با  

شدند  هفته(  HFD)  رچربپُ چاق  هم   HFD،[ 22] اي    ۀ براي 
یافت گروه ادامه  مطالعه  پایان  تا  از    .ها  چاقی  تشخیص  براي 

عنوان گروه  سر موش به   7سپس    .[ 23]   شاخص لی استفاده شد
سالم،   )گروه  شدند  انتخاب  دیابتی  غیر  با    7چاق  بقیه  و  سر( 

گرم بر کیلوگرم استرپتوزوتوسین  میلی  25تزریق داخل صفاقی  
  نهایتاً .  [ 22]   دیابتی شدند  =pH  0/ 5 سیترات بامحلول در بافر  

اندازه ناشتا  خون  گلوکز  دیابت،  القاي  از  پس  هفته  گیري  یک 
بین   قند خون  و  دسیمیلی  400-150شد  در  بهگرم  عنوان  لیتر 

ابتلاي رت از  اطمینان  براي  نوع  معیاري  دیابت  به  براي    دوها 
شد،گروه گرفته  نظر  در  دیابتی  بهموش  هاي  دیابتی  طور  هاي 

با تمرین )تمرین مقاومتی،   (سر  7هاي کنترل )تصادفی به گروه
 .[ 23، 24]  سر( تقسیم شدند 7
 

 پروتکل تمرین مقاومتی 
هم دیابت،  القاي  از  اطمینان  از  تمرین، موش  ۀپس  گروه  هاي 

)  3مدت  به نردبان    6جلسه  از یک  با شیب  پله  26بار(    80اي 
تا نحو  یاد بگیرند  ۀدرصد بدون مقاومت بالا رفتند   .ورزش را 

به جلسه در   5هفته )  6مدت  سپس یک تمرین مقاومتی را که 
دادند انجام  انجامید،  طول  به  از   .هفته(  بعد  و  قبل  حیوانات 

بار بدون مقاومت از نردبان بالا و پایین رفتند تا بدن    3تمرین  
 .خود را گرم کنند

تکرار در هر دوره    4دوره با    5هر جلسه تمرین ورزشی شامل  
.  یافت بود و با چسباندن وزنه به دم موش مقاومت افزایش می

دوره  ۀوقف بهبین  تکرارها  و  و    3ترتیب  ها  بود  45دقیقه    . ثانیه 
جدول   برنام1طبق  طول  در  تدریج  به  مقاومت  تمرینی    ۀ، 
ساعت پس از   48ها  در نهایت، تمام موش  .[ 22]   افزایش یافت 

ب تمرین  جلسه  و هآخرین  شدند  تشریح  ناشتا  شب  یک  دنبال 
تمرینی شرکت    ۀ هاي غیر دیابتی و کنترل دیابت در برنامموش

 . نکردند

 

 

 پروتکل تمرین مقاومتی براساس 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

 

  گیری خون و استخراج بافتنمونه
دنبال یک شب ناشتا،  ساعت پس از آخرین جلسه تمرین به  48
کتامین  موش  ۀهم صفاقی  داخل  تزریق  با  )  10ها   50درصد 

گرم میلی 10درصد ) 2گرم بر کیلوگرم(، همراه با زایلازین میلی
گرفتند قرار  تشریح  بیهوش شدند و سپس تحت  کیلوگرم(   بر 

نمون  .[ 25]  آن،  از  سینه    ۀپس  قفسه  شکافتن  طریق  از  خون 
جمعرت شدها  بطن    .آوري  و  شد  برداشته  قلب  بافت  سپس 

بیان تعیین  براي  بعداً  و  شد  تشریح  و    AKT1  و PI3K چپ 
mTORc1  در RNA و  غوطه شد  بهور  سرم  منظور انسولین 

بهاندازه انسولین  مقاومت  با    گیري  مطابق  و  الیزا  روش 

( تجاري  کیت    Demeditec Diagnostic insulinاستانداردهاي 
ELIZA(2)جدول  گیري شد( ساخت کشور آلمان اندازه . 
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 الگوی پرایمرهای مورد استفاده در پژوهش  -2جدول

Genes Primer sequence Product size T m Gene Bank 

PI3k 
For: ACTGAGATGGAGACACGGAAC 
Rev: GCATCCAAGGGTCCAGTTAGTG 

159 bp 60 NM_001191052.1 

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 

 

 آنالیز آماری

داده  نرمال  توزیع  از  اطمینان  جهت  ویلک  شاپرو  آزمون  ها از 
گردید.   آمار استفاده  از  نمودارها  رسم  و  داده  توصیف  براي 

مقایس  براي  و  از گروه   ۀتوصیفی  مطالعه  مورد  متغیرهاي  در  ها 
استفاده شد. سطح   Tukeyآزمون آنواي یکسویه و تست تعقیبی  

هاي آماري با بررسی   ۀ در نظر گرفته شد. کلی   =  % 5دار نیز  معنی 

 . انجام گرفت   22  ۀ نسخ   SPSS/Winافزار استفاده از نرم 
 

 ها یافته
هاي  الگوي تغییرات وزن بدن در شرایط قبل و بعد از مداخله

گروه در  دیابتی  ورزشی  و  کنترل  دیابتی  کنترل،  چاق  هاي 
 اند. ارائه شده 3مقاومتی در جدول 

 

مطالعه،   اجراي  از  قبل  آزمون  در شرایط   طرفهیک  آنواينتایج 
نشان   کهنتایج  گروه  داد  مطالعههاي  بین    هاوزن رتدر    مورد 

 .داردن( وجود P= 0/ 831داري )اختلاف معنی
مداخله از  پس  شرایط  در  طرفی  یافتهاز  تمرینی،    هاي هاي 

معنی  طرفهیک  آنوايآزمون   اختلاف  از  رت حاکی  وزن  ها دار 
است  مطالعه  از  پس  شرایط  پایP=  0/ 001)  در  بر  آزمون    ۀ(. 

داري در وزن بدن بین گروه دیابتی  ، تفاوت معنیTukeyتعقیبی 
(. از طرفی، وزن P=  0/ 062)  کنترل و چاق کنترل مشاهده نشد 

معنیرت میزان  به  تناوبی  دیابتی  گروه  از هاي  بالاتر  داري 
  P  ،001 /0=  0/ 042هاي چاق کنترل و دیابتی کنترل بود )گروه

=P)  (. 4)جدول 

 
 های مورد مطالعه دیابت گروه ۀمیانگین و انحراف معیار وزن بدن و عوامل تعیین کنند -4جدول

 گروه سالم  دیابتی کنترل  دیابتی مقاومتی  داری )آنوا( معنی

 ( Mg/dlگلوکز ) 5±122 12±300 17±189 001/0

 ( µLU/ml)انسولین  64/0±23/9 22/0±97/5 15/0±58/6 001/0
001/0 30/0±08/3 24/0±f42/4 2/0±77/2 ( انسولین مقاومتیHOMA-IR ) 
 وزن قلب )گرم(  501/0±147/1 1/ 0407/0±033 0115/0±1.232 001/0

 بطن چپ )گرم( 0434/0±4115/0 0120/0±3480/0 0140/0±5453/0 001/0

 

ت  ۀهدف اصلی مطالع تعیین  بیاأحاضر  بر  ن  ثیر تمرین مقاومتی 
AKT1, PI3K, mTORc1  .ها نشان داد یافته  در بافت قلب بود

  وmTORc1   و PI3K هاي چاق بیانکه القاي دیابت در موش
AKT1  می کاهش  )شکل  را  شکل  1دهد  .  (3  شکل   ، 2، 

 )انحراف استاندارد + میانگین( های مورد مطالعهوزن بدن )گرم( در شرایط قبل و بعد از مداخله تمرینی در گروه -3جدول 
 )تی زوج(داری سطح معنی  مداخلهبعد از  قبل از مداخله گروه

 001/0 401 ± 13 304  ± 9 دیابتی کنترل 
 001/0 387  ± 9 306 ± 10 دیابتی مقاومتی 

 001/0 415  ± 6 308 ± 11 )آنواي یکسویه(  سطح معنی داری
 ----- 001/0 831/0 چاق کنترل 
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بیانبه دیگر،  کنترل   AKT1 وmTORc1   و PI3K عبارت  در 
به معنیدیابتی  گروهطور  از  کمتر  بود داري  غیردیابتی    هاي 

001 /0 P= به در و  را  آنها  بیان  مقاومتی  تمرین  دیگر،  عبارت 
 mTORc1و PI3K ترتیب بیانبه.  هاي دیابتی افزایش دادموش

( در گروه  P=  0/ 001)  ( وP=  0/ 001و )  AKT1   (028 /0   =P)و
داري افزایش معنی نسبت به گروه دیابتی کنترل دیابتی مقاومتی
 . (5داشت )جدول 

 
 الگوی تغییرات بیان ژن در پاسخ به القای دیابت و تمرین مقاومتی -5 جدول

 دیابتی مقاومتی  دیابتی کنترل  سالم  گروه

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

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

 * mTORc1  1 23/0  ± 36/0 07/0  ± 71/0بیان نسبی  

 001/0: يدار ی*:سطح معن

 

 

 

 

 

 

 

 

 
   های مورد مطالعهدر بافت قلب گروه PI3K .بیان-1شکل

 . در مقایسه با گروه غیر دیابتی شد PI3K کاهش بیانمنجر به  T2D القاي
 هاي کنترل افزایش داد. را در مقایسه با موش PI3K تمرین مقاومتی همچنین بیان 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 های مورد مطالعه در بافت قلب گروه AKT1 بیان -2شکل 

 . در مقایسه با گروه غیر دیابتی شد AKT1 منجر به کاهش بیان T2D القاي 

 . هاي کنترل افزایش دادرا در مقایسه با موش AKT1 تمرین مقاومتی همچنین بیان
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 های مورد مطالعه در بافت قلب گروه mTORc1 بیان -3شکل 
هاي کنترل افزایش  مقایسه با موشرا در  mTORc1 تمرین مقاومتی همچنین بیان .مقایسه با گروه غیر دیابتی شد درmTORc1  منجر به کاهش بیان T2D القاي

 داد.

 
مطالع دیگر  قلبی  ۀهدف  اثرات  تعیین  تمرین    -حاضر  عروقی 

نسبت وزن بطن چپ به قلب، وزن   ۀ مقاومتی بود که با مقایس
قرار  آزمایش  مورد  بدن  به  قلب  وزن  و  بدن  به  چپ   بطن 

نسبت .  گرفت  این  منظور،  این  آزمون براي  از  استفاده  با    ها 
ANOVA  هاي مورد مطالعه و آزمون تعقیبی  طرفه بین گروهیک

شد مقایسه  القايیافته .توکی  که  داد  نشان  در   T2D ها 
عبارت دیگر،  به .  دهدها را کاهش میهاي چاق این نسبت موش

به قلب، وزن بطن چپ به وزن بدن و   نسبت وزن بطن چپ 

گروه   به  نسبت  دیابتی  کنترل  گروه  در  بدن  به  قلب  وزن 
معنی کاهش  )غیردیابتی  داشت  ،   =0P=   ،035 /0P/ 039داري 

010 /0P=   ) ها را در از سوي دیگر، تمرین مقاومتی این نسبت
عبارت دیگر، نسبت وزن بطن به  . دیابتی افزایش دادهاي  موش

چپ به قلب، وزن بطن چپ به وزن بدن و وزن قلب به بدن 
افزایش   کنترل  دیابتی  به گروه  نسبت  مقاومتی  دیابتی  در گروه 

)معنی داشت    ( =0P=   ،001 /0P=   ،001 /0P/ 001داري 
 .(6)جدول 

 
 های مورد مطالعههای تعیین کننده هیپرتروفی فیزیولوژیکی قلب در گروهمیانگین و انحراف معیارشاخص -6جدول 

 داری معنی دیابتی مقاومتی  دیابتی کنترل  سالم  گروه

 001/0 4427/0 ± 0114/0 3375/0 ± 0195/0 3605/0 ± 0517/0 نسبت بطن چپ به قلب

 001/0 00131/0  ± 0/ 000030 00090/0  ± 0/ 000033 00103/0  ± 00014/0 نسبت بطن چپ به بدن

 001/0 00297/0  ± 00005/0 00267/0  ± 00011/0 00286/0  ± 00011/0 نسبت قلب به بدن 

 

 بحث
مطالع قلبی  ۀنتایج  اثرات  به  با    -حاضر  مقاومتی  تمرین  عروقی 

در قلب    PI₃K /AKT₁/mTORc₁  سیگنالینگکید بر بهبود مسیر  أت
کردموش اشاره  دیابتی  اهاي  بیان.  افزایش  مطالعه  و    PI3K  ین 

mTORc₁  وAKT₁    را در بافت قلب در پاسخ به تمرین مقاومتی
موش القايدر  اگرچه  داد.  نشان  دیابتی  به   T2D هاي  منجر 

بیان موش AKT₁ وPI3K   وmTORc1   کاهش  چاق  در  هاي 
جلسه در هفته منجر به    5هفته تمرین مقاومتی براي    6شد، اما  

بیان چپ   AKT₁ وPI3K   وmTORc1   افزایش  بطن  در 
 . [ 26]  شد T2D هايموش

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

فسفوریلاسیون   فعالیت   1IRSدر  نکرده PI3K یا   اندگزارش 
مداوم    [28  ,27]  ورزش  که  است  شده  اشاره  حال،  این  با 

به حاد  حداکثر    60تا    45مدت  استقامتی  با    75تا    65دقیقه 
فعالیت  VO2 max درصد افزایش  به  در عضلات   PI₃K منجر 

انسولین   به  مقاومت  داراي  افراد  در  همچنین  و  سالم  افراد 
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 . [ 29، 30]  شودمی

عنوان مسیر سیگنالینگ اصلی  به  PI₃K / AKT₁/mTORc₁محور  

تمرینات  عهده از  ناشی  قلبی  فیزیولوژیک  هایپرتروفی  در  دار 

مشخص شده است که فعال شدن .  ورزشی شناخته شده است 

در موش قلبی  بافت  آسیب  مهار  به  آبشار سیگنالینگ  هاي  این 

همراه با هایپرتروفی  عروقی    -داراي آسیب قلبی و بیماران قلبی 

می کمک  قلب  درفیزیولوژیک  این  حالیکند  فعالیت  کاهش  که 

پیشرفت   اثرات تخریبی در عملکرد قلب و تسریع در  با  مسیر 

هایپرتروفی  مستعد  را  شخص  که  است  همراه  بیماري 

مولکولی  -مطالعات سلولی  .[ 13]   پاتولوژیکی قلب خواهد کرد

نموده نظیر  اند  آشکار  هورمونی  و  متابولیکی  اختلالات  که 

ب به دیابت  انسولین وابسته  بیان    ۀواسطهکاهش  و   PI₃Kکاهش 

AKT₁  به سیگنالینگ  یا  فعالیت  کاهش  در    / PI₃Kعبارتی 

فیزیولوژیکی  میوسیت  هایپرتروفی  مهار  یا  کاهش  به  قلبی  هاي 

می منجر  طریق   [ 31،  32]   شودقلب  از  فرآیند  این  البته  که 

بیان   می  mTORc₁کاهش  افزایش    .[33]   یابدشدت  مقابل،  در 

بهبود مسیر سیگنالینگ   یا  در   PI₃K / AKT₁/mTORc₁فعالیت 

محرک  به  یا  پاسخ  پروتئین  سنتز  به  بیرونی  یا  درونی  هاي 

می منجر  قلب  فیزیولوژیکی  ایزوفرم .  [ 33]   شودهایپرتروفی 

p11α    ازPI₃K  عنوان تنظیم کننده حیاتی رشد قلبی پس از  به

 exercise-inducedورزش وتولد، هایپرتروفی قلبی وابسته به  

cardiac protection   است شده  شده    .[ 13]   معرفی  گزارش 

هفته    2  ها حدوداً در قلب موش  PI3K( p110α(است که فعالیت  

می افزایش  تریدمیل  روي  دویدن  یا  شنا  تمرین  از    یابد پس 

افزایش سطوح  [ 34]  با  همراه   .IGF-1  گردش خون ،  [ 35]   در 

ها در انسان  p110α (PI3K)  ورزش همچنین به افزایش فعالیت 

گونه میو  منجر  حیوانی    PI3K( p110α(  .[ 36]   شودهاي 

تولید جهت  پلاسمایی  غشاي  در  را  لیپیدها   فسفوریلاسیون 

second messengers    نظیرphosphatidylinosi-tol 3,4,5-

trisphosphate( PIP3 )[ 37]  کندکاتالیز می . 

نموده آشکار  ژنتیکی  که  مطالعات  ایزوفرماند  بین   هاياز 
(AKT1, AKT2, AKT3)AKT   ،AKT1  هاي هدف  که از ژن

PI3K   خانواده    [ 38]   است اصلی  تنظیم    AKTایزوفرم  در 
  هایپرتروفی فیزیولوژیکی قلب ناشی از تمرینات ورزشی است

واقع  [ 39]  در   .AKT1   تیروزین گیرندهاي  از  تعدادي  توسط 
که   می  PI3Kکیناز  تحریک  آنهاست  از  بیکی  که  طوريهشود. 

PI3K    که لیپیدها  فعال   AKT1اینوزیتول  مستقیم  شکل  به  را 
میمی فسفوریله  را  انتقال  کنند  باعث  و  غشاي    AKT1کند  به 

توسط    AKT1از طرفی، فعالیت    .[ 40]   شودپلاسمایی سلول می
تغذیه  وضعیت  انسولین،  قبیل  از  ورزشی عواملی  تمرین  و  اي 

می تنظیم  بنیز  بافت  طوريهشود.  انسولین  سطوح  افزایش  که 
مسیرهاي وابسته یا غیر وابسته   ۀواسطهفعالیت ورزشی بقلبی یا  

 . [ 40]  شودمنجر می AKT1به انسولین به افزایش فعالیت 
مطالععلی مذکور،  شواهد  همکاران  Kazior  ۀرغم  (  2016)  و 

نموده بیان  اشاره  در  تغییري  به  مقاومتی  تمرین  اگرچه  که  اند 
AKT1    ترکیبی تمرینات  اما  نشد  منجر  اسکلتی  عضلات  در 

بیان   افزایش  با  هایپرتروفی    AKT1)مقاومتی+هوازي(  با  توام 
بود همراه  مقاومتی  گروه  به  نسبت  بیشتر  در    .[ 41]   عضلانی 

( نیز تنها تمرینات ترکیبی به  2013و همکاران )  Souza  ۀمطالع
( منجر %87در عضلات اسکلتی )  AKT1افزایش بیان پروتئین  

که تمرینات مقاومتی به تنهایی با تغییر در آن همراه  حالیشد در 
به    . [ 42]   نبودند تفاوت بین مطالعه حاضر و مطالعات فوق که 

توان  به تمرینات مقاومتی اشاره داشتند را می AKT1 عدم پاسخ
بافت و همچنین   نوع  نوع جمعیت مورد مطالعه نسبت داد.  به 

را   پروتئین  یا  بیان  تغییرات  فوق  مطالعات  مثال،  براي 
کردنداندازه عضل.  گیري  در  غیردیابتی،    ۀسطوح  افراد  اسکلتی 

مطالعحالیدر قلب    ۀکه  بافت  در  را  تغییرات  این  حاضر 
 . گیري کرداندازه T2D هايموش

این اثرات  از  به  توجه  با  بر  رو،  دیابت  کاتابولیکی  آتروفیکی و 
بیان    ۀعضل افزایش  و  قلبی  هایپرتروفی    AKT1و    PI3Kقلب، 

در پاسخ به تمرینات مقاومتی را شاید بتوان به سطوح پایه این  
  ۀطوریکه مقایسهمتغیرها نسبت به گروه غیر دیابتی نسبت داد. ب

بین بیان  گروه  متغیرها  که  نمود  آشکار    AKT1و    PI3Kها 
 the ratios of left ventricular /heart weight, leftهمچنین

ventricular /body weight and heart /body weight   در گروه
داري کمتر از گروه غیر دیابتی بود.  دیابتی کنترل به میزان معنی

طراحی مناسب با استفاده از    این تحقیق از نقاط قوتی از جمله 
مقایسهگروه بر هاي  مقاومتی  تمرینات  تأثیر  که  مشخص  اي 

ها با سطح  دهد. یافتهروي متغیرهاي قلبی را به وضوح نشان می
بالا به  قابل (>P  0/ 05) معناداري  تحقیق  این  و  هستند  قبول 

پروتئین نقش  متابولیک  بررسی  سیگنالینگ  در  کلیدي  هاي 
تواند به بهبود درک ما از روابط بین دیابت و  پردازد که میمی

کند کمک  و  .  هایپرتروفی  ضعف  نقاط  برخی  حال،  این  با 
کوچک )تنها    ۀاز جمله حجم نمون ها نیز وجود دارد.محدودیت 

تواند قابلیت تعمیم نتایج را محدود کند و خطر رت نر( می  21
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خطاهاي تصادفی را افزایش دهد. همچنین، عدم ارائه جزئیات 
دربار درک    ۀکافی  است  ممکن  تمرینات  بلندمدت  اثرات 

و    Falcao-Piresدر این زمینه،  تري از نتایج را دشوار کند.  کامل
اند هاي خود اشاره نموده( نیز با استناد به یافته2011)  همکاران

مسیر   در  اختلال  به  دیابتی  افراد  در  انسولین  مقاومت  که 
از طرفی، افزایش    .[ 43]   شودمنجر می  PI3L/AKT1سیگنالینگ  

نظیر  هایپرتروفی  به  منتج  سیگنالینگ  مسیرهاي  دیگر  فعالیت 
پاسخ  در قلب موش  PI3K/P110αمسیر   در  آزمایشگاهی  هاي 

در این زمینه،   .[ 44]   به تمرینات ورزشی نیز گزارش شده است 
مسیر   دادن  قرار  که هدف  باورند  این  بر    IGF1/PI3Kمحققان 

یک   آن  به  وابسته  سیگنالینگ  مسیرهاي  دیگر  و    راهبرد قلبی 
 . [ 45]  بالقوه درمانی براي درمان بیماران قلبی است 

 

 گیری نتیجه
در   قلب  فیزیولوژیکی  هایپرتروفی  اثرات  با  مقاومتی  تمرینات 

نوع  رت دیابتی  ب  دوهاي  است.  شیو طوريههمراه  این    ۀ که 
هاي وزن بطن چپ به وزن قلب، وزن  تمرینی به افزایش نسبت 

بدن   وزن  به  قلب  وزن  نسبت  و  بدن  وزن  به  چپ  در بطن 
میرت منجر  چاق  دیابتی  میهاي  را  بهبود  این  به  شود.  توان 

در پاسخ به این    PI3K/AKT1/mTORc1افزایش فعالیت محور  
 شیوه تمرینی نسبت داد.  
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