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Abstract

Background and Objective: Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM) is a metabolic disorder associated with muscle 
atrophy, primarily due to disruptions in protein metabolism regulation and activation of the ubiquitin-proteasome 
system. Engaging in physical exercise has been demonstrated to mitigate muscle atrophy in T2DM patients by 
modulating various signaling pathways and decreasing markers such as MuRF-1 (Muscle RING-finger protein-1) and 
Atrogin-1 (muscle atrophy F-box). Therefore, the objective of this study was to investigate the effects of combined 
resistance and endurance exercise training on serum levels of the biomarkers MuRF-1 and Atrogin-1, as well as other 
diabetes-related biomarkers, in middle-aged women diagnosed with type 2 diabetes. 
Materials and Methods: This quasi-experimental study involved thirty women diagnosed with type 2 diabetes. After 
a thorough review of medical records and assessment of inclusion criteria, participants were randomly assigned to 
either a combined training group (CT) or a control group (CO). The exercise group underwent a specific exercise 
protocol three times per week for eight weeks. Blood samples were collected before and after the intervention by a 
qualified laboratory specialist and analyzed using human ELISA kits. Data analysis was performed using the Shapiro-
Wilk test, Levene’s test, and independent and paired samples t-tests with SPSS software version 26. 
Results: The results showed significant decreases in weight (p < 0.001), body mass index (BMI; p < 0.001), and 
waist-to-hip ratio (WHR; p < 0.001), along with a significant increase in skeletal muscle mass (SMM; p < 0.001) 
following the combined exercise program. Additionally, fasting blood glucose (p < 0.001), fasting insulin (p < 0.001), 
and HbA1c levels (p < 0.001) significantly decreased in the exercise group compared to the control group. However, 
no significant difference was observed in the Homeostatic Model Assessment of Insulin Resistance (HOMA-IR) index 
between the groups (p = 0.758). Furthermore, serum levels of the muscle atrophy markers MuRF-1 (p < 0.001) and 
Atrogin (p < 0.001) were significantly reduced after 8 weeks of combined exercise training. 
Conclusion: This study is among the few investigations to concurrently examine alterations in serum levels of both 
MuRF-1 and Atrogin-1 following combined exercise training. The results indicate that combined exercise training 
can effectively reduce muscle atrophy in individuals with type 2 diabetes by lowering serum levels of MuRF-1 and 
Atrogin-1. Furthermore, engaging in combined physical activity may yield overall health benefits for individuals 
affected by type 2 diabetes. 
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 تأثیر هشت هفته تمرین ترکیبی )مقاومتی و استقامتی( 
 Atrogin ،MuRF-1 بر سطح سرمی شاخص های آتروفی عضلانی 

و بیومارکرهای مرتبط با دیابت در زنان میانسال مبتلا به دیابت نوع 2

ID ، افسانه طلایی‌2 ID ID ، فرناز سیفی اسگ-شهر‌1 ، رضا فرضی زاده1*  ID سجاد رمضانی‌1
1 گروه فیزیولوژی ورزشی،دانشکده روانشناسی وعلوم تربیتی،دانشگاه محقق اردبیلی،اردبیل،ایران.  2 گروه غدد و متابولیسم، دانشگاه علوم پزشکی اراک، اراک، ایران.

چکیده
مقدمه و هدف: دیابت شیرین نوعT2DM( 2( یکی از شرایطی است که با اختلال در تنظیم متابولیسم پروتئین و فعال سازی سیستم پوبیکوئیتین-
پروتئازوم می تواند باعث آتروفی عضلانی شود. با این حال به نظر می رسد انجام فعالیت های ورزشی می تواند از طریق مسیرهای سیگنالینگی 
مختلف با کاهش شاخص هایی مانند MuRF-1 و Atrogin از آتروفی عضلانی در بیماران مبتلا به T2DM جلوگیری کند. لذا هدف مطالعه حاضر 
بررسی اثر تمرینات ترکیبی)مقاومتی-استقامتی( بر سطح سرمی نشانگرهای MuRF-1 و Atrogin  وبیومارکرهای مرتبط با بیماری دیابت در زنان 

میانسال مبتلا دیابت شیرین نوع 2 بود. 

مواد و روش ها: در این مطالعه نیمه تجربی ،30 زن مبتلا به دیابت نوع 2 شرکت کردند که پس از بررسی پرونده پزشکی ومعیارهای ورود به 
مطالعه به طور تصادفی به دو گروه تمرین ترکیبی)CT( و کنترل)CO( تقسیم شدند. گروه تمرینی به مدت 8 هفته و 3روز در هفته تمرینات 
منتخب را اجرا کردند. پیش از شروع مطالعه وپس از آن خون گیری توسط متخصص آزمایشگاه انجام شد و نمونه ها توسط کیت های انسانی و 
به روش الایزا اندازه گیری شد. جهت تجزیه و تحلیل داده ها از آزمون شاپیرو-ویلک، لون و آزمون t در نرم افزار SPSS ورژن 26 استفاده شد.

نتایج: نتایج بدست آمده نشان داد شاخص های وزن  )P>0.001(WHR ،)P>0.001( BMI ،)P>0/001( پس از انجام تمرینات ترکیبی کاهش 
و توده عضلانی )P>0/001( )SMM(  افزایش معنادار داشت. انسولین ناشتا )P>0/001(، قند خون ناشتا )P>0/001( و HbA1c)P>0/001( در 
گروه تمرین نسبت به کنترل کاهش معناداری داشت. با این حال اختلاف معناداری در شاخص P=758(HoMA-IR( در بین گروه های تحقیق 
مشاهده نشد. سطوح سرمی شاخص آتروفی عضلانی )P>0.001( MuRF-1 و )Atrogin )P>0.001 نیز پس از 8هفته تمرین ترکیبی کاهش 

معنادار داشتند. 

نتیجه گیری: مطالعه حاضر از معدود مطالعاتی است که به بررسی شاخص های MuRF-1 و Atrogin سرمی به صورت همزمان پس از انجام 
 Atrogin و MuRF-1 تمرینات ترکیبی پرداخته است. نتایج بدست آمده از مطالعه حاضر نشان داد انجام تمرینات ترکیبی با کاهش شاخص های
سرمی می تواند یک راه حل جهت کاهش آتروفی عضلانی در این بیماران باشد.همچنین انجام تمرینات ترکیبی می تواند باعث بهبود شاخص 

های مرتبط با دیابت نوع2 و ترکیب بدنی دربیماران شود.

واژه های کلیدی: تمرین ترکیبی،آتروفی عضلانی، Atrogin ،MuRF-1 مقاومت به انسولین، دیابت شیرین نوع2
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مقدمه

شیوع بیماری دیابت)DM( در سراسرجهان درحال افزایش است و دیابت 
نوع T2DM( 2( که با هیپرگلیسمی و کمبود نسبی انسولین مشخص می 
شود،نوع اصلی دیابت است. دیابت نوع 2 در صورت عدم درمان مناسب 
و به موقع می تواند منجر به آسیب به ارگان های متعدد از جمله چشم ها، 
کلیه ها، اعصاب محیطی و رگ های خونی محیطی شود)1(. این درحالی 
است که یکی از عوارض مهم مرتبط با دیابت نوع 2، کاهش توده عضلات 
اسکلتی، یعنی آتروفی عضلانی است. عضله اسکلتی 45 درصد وزن بدن 
و 50تا 75 درصد پروتئین های بدن را تشکیل می‌دهد و ارتباط نزدیکی 
تعادل  تأثیر  تحت  اسکلتی  تودهي‌ عضلهي‌  دارد)2(.  انرژی  متابولیسم  با 
دینامیکی بین سنتزپروتئین هاMPS( 1 ( و تخریب پروتئین ها2 )MPB (قرار 
دارد)3(. گردش پروتئین ها در پاسخ به محرک هاي مختلف آنابولیکی 
وکاتابولیکی در نوسان بوده و به نظر می‌رسد در شرایط پاتولوژیک دیابت، 
اختلال در پاسخ به این محرک ها موجب مقاومت آنابولیک و تخریب 
با این حال در شرایط  بیش ازحد پروتئین در این بیماران می گردد)4(. 
کاتابولیک، آتروفی عضلانی همراه با عدم تحرک می تواند ظرفیت انجام 
فعالیت های روزمره زندگی، کیفیت زندگی و متعاقبا مرگ و میر را در 
افراد دیابتی افزایش دهد)5(. مسیرهای پروتئولیز با واسطه یوبیکوئیتین-

در  پروتئین  تخریب  مسئول   3 کاسپاز  و  لیزوزوم  اتوفاژی  پروتئازوم3، 
عضله هستند و به آتروفی عضلانی کمک می کنند. در ماهیچه های سالم، 
تخریب پروتئین های آسیب  دیده برای حفظ هموستئاز سلولی حیاتی است 
اما در شرایط آتروفیک مانند دیابت، افزایش طولانی مدت فعالیت این 
مسیرها، سرعت تخریب پروتئین های انقباضی را افزایش می دهد و در 
نهایت منجر به آتروفی عضلانی می شود)6(. علاوه بر آین، کاهش سنتز 
پروتئین در دیابت نوع 2 عمدتا از طریق کاهش فعال شدن نقطه هدف 
مسیر راپامایسین پستاندارانmTOR( 4( شکل می گیرد)5(. این درحالی 
است که در آتروفی عضلانی ژن های مختلفی نقش دارند که در مجموع 
آتروژن )Atrogenes ( نامیده می شوند)4(. که شاید برجسته ترین آین 
آتروژن های عضلانی دو لیگاز یوبیکوئیتینE3 5، پروتئین انگشت حلقه 
عضلانی 6MuRf1(1 یا 7TRIM63( و آتروژن1 که به عنوان )8MAFBx و 
FBXO32( نیز شناخته می شود باشد. این آتروژن ها اجزای کلیدی سیستم 

یوبی کوئیتین-پروتئازوم هستند و توسط فاکتورهای رونویسی مرتبط با 
آتروفی، فاکتورهای رونویسی خانواده FoXO1(1 و 3a( فعال می شوند)4، 

1.	Muscle protein synthesis (MPS)
2.	Muscle Protein Breakdown (MPB)
3.	Ubiquitin-proteasome pathway (UPP)
4.	Mammalian target of rapamycin (mTOR)
5.	E3 ubiquitin ligases
6.	Muscle RING finger 1(MuRF1)
7.	Tripartite Motif Containing 63
8.	Muscle atrophy F-box protein (MAFBx)

7(. با این حال هنوز مشخص نیست که آیا MuRF1 یا آتروژین 1  به طور 
مزمن در انسان در شرایط کاتابولیک تنظیم شود)8(. این درحالی است که 
 mRNA تنظیم مثبت STZ در موش های آزمایشگاهی پس از 3هفته تزریق
ژن MuRF1 و آتروژن 1 آشکار می شود)8(. به وضوح بیان شده است که 
سبک زندگی ناسالم، رژیم غذایی نامناسب و عدم فعالیت بدنی از مهمترین 
عواملی هستند که دربروز و پیشرفت دیابت دخیل هستند)9(. تمرینات 
منظم ورزشی علاوه بر بهبود کنترل گلایسمیک در بیماران دیابتی، می تواند 
موجب حفظ تودهي‌ عضلانی و تعادل بین MPS و MPB گردد)10(. از 
طرفی تمرینات ورزشی به نوبهي‌ خود می توانند باعث بهبود گلوکز خون، 
پروفایل چربی، وزن و فشارخون در بیماران مبتلا به دیابت نوع 2 شود)11(.  
بنابراین تجویز تمرینات ورزشی با فعالسازي مسیرهاي سیگنالینگ در سطح 
سلولی-ملکولی، عملکرد عضلهي‌ اسکلتی را به طور مؤثري بهبود می بخشد 
و به دنبال آن با جذب بیشتر گلوکز خون از پیشرفت دیابت و عوارض 
مرتبط با آن جلوگیري می کند)12(. همچنین نشان داده شده است مداخلات 
ورزشی علاوه بر مهار پیشرفت دیابت، به نوبه خود می تواند آتروفی عضلانی 
و به دنبال آن کاهش جذب گلوکز توسط عضلهي‌ اسکلتی را محدود 
کنند)13(. تحقیقات مختلف نشان داده اند تمرینات ورزشی مختلف اثر 
متفاوتی بر ساختار عضله اسکلتی دارند و با توجه و نوع و شدت آن ها 
مکانیسم اثر متفاوتی بر عضله اسکلتی و آتروفی عضلانی دارند. به نظر 
میرسد می رسد مکانیسم اثر تمرینات مقاومتی و استقامتی با هم متفاوت 
بوده و در حین انجام این نوع تمرینات و ترکیب آن ها یکدیگر را سرکوب 
می کنند و تداخلات ایجاد شده در این تمرینات سازگاری های ناشی از هر 
دو تمرین را تحت تاثیر قرار می دهد. بیشتر تحقیقات اذعان می کنند که9 
 mTOR به عنوان شاخص مهم تمرینات هوازی می تواند فعالیت AMPK

را به عنوان اصلی ترین عامل مرتبط با رشد عضلانی در تمرینات مقاومتی 
سرکوب کند)14(. این درحالی است که  چوبینه و همکاران)2023( و 
قدرت و همکاران)2020( در مطالعه خود نشان دادند تمرینات ترکیبی 
افزایش  و   FoXO3a و   MuRF1 آتروفی  های  ژن  بیان  کاهش  باعث 
فاکتور رشد 10IGF1 در نمونه های انسانی و حیوانی مبتلا به دیابت نوع 
2 می شود )14، 15(. با این حال به نظر می‌رسددر مطالعات انجام اندازه 
گیری شاخص های آترفی عضلانی در سطوح سرمی محدود است و اکثر 
مطالعات بر روی بافت ودر حیوانات انجام شد است. لذا باتوجه به اهمیت 
فعالیت ورزشی درکاهش آتروفی عضلانی این مطالعه باهدف بررسی اثر 
تمرینات ترکیبی)مقاومتی، استقامتی( بر سطوح سرمی شاخص های آتروفی 
عضلانی Atrogen-1 ،MuRF1 و بیومارکرهای مرتبط با بیماری دیابت در 

زنان میانسال مبتلا به دیابت نوع 2 است. 

9.	Activated protein kinase (AMPK)
10.	Insulin like growth factor 1(IGF1)



سجاد رمضانی   و همکاران / 53

دانشور پزشکی: نشریه پژوهشی پایه و بالینی / خرداد و تیر 1404 / دوره 33 / شماره 2 )پیا‌پی 177(

های آنتوپومتریکی مانند قد ، وزن، شاخص توده بدنی و ترکیب بدنی اندازه 
گیری شد . پس از اندازه گیری شاخص های آنتوپومترکی 48 ساعت قبل 
از شروع پژوهش نمونه ها توسط پزشک معتمد ویزیت و عدم ممنوعیت 
اجرای فعالیت ورزشی دریافت شد و برای انجام خون گیری مرحله پیش 
شدند.  معرفی  اردبیل  شهر  پزشکی  علوم  مرکزی  آزمایشگاه  به  آزمون 
پس از انجام خون گیری مرحله اول از نمونه های پژوهش گروه تجربی 
جهت آشنایی با روند پژوهش و انجام تمرینات ورزشی به مرکز تندرستی 
دانشگاه محقق اردبیلی مراجعه کردند . در این جلسه به نمونه های شرکت 
کننده در گروه کنترل پیشنهاد شد در طول زمان انجام پژوهش هیچ گونه 
فعالیت ورزشی نداشته باشند و به زندگی عادی خود بپردازند. 48پس از 
انجام آخرین وهله تمرین همانند پیش آزمون شاخص های آنتروپومتریکی 
اندازه گیری و نمونه های جهت خون گیری توسط پزشک به آزمایشگاه 

فرستاده شدند.

پروتکل آزمایش 

پیش از شروع آزمایش همه شرکت کنندگان در جلسات آشنایی شرکت 
کردند تا از مطالعه، اهداف و روش مطالعه مطلع شوند.در طی این جلسات 
تمامی شرکت کنندگان با تجهیزات ورزشی آشنا شدند. پیش از شروع 
آزمایش شاخص های آنتروپومتریکی  و فشارخون اندازه گیری شد. نمونه 
گیری خونی در حالت ناشتا در ساعت 8-10 صبح در محیط آزمایشگاه 
وتوسط متخصص آزمایشگاه انجام شد. پس از گذشت 8 هفته از مداخلات 
تحقیق و48 ساعت پس از آخرین وحله تمرین شاخص آنتروپومتریکی 
شد  انجام  آزمون  پیش  همانند  خونی  گیری  نمونه  و  شد  گیری  اندازه 
)شکل 1(. جهت ارزیابی حداکثر ضربان قلب ازفرمول)سن -220( استفاده 
حداکثر  آزمون  از  مقاومتی،  تمرین  شدت  ارزیابی  برای  شد.همچنین 
یک تکرار بیشینه )1RM( قبل از شروع دوره مداخله با استفاده از فرمول 
1RM=w/1.0278-0.0278(R) انجام شد. در این فرمول W مقداروزنه و 

R تعداد تکرار آن است)16(. 

روش کار 

پژوهش حاضر به صورت یک مطالعه مقطعی وبه مدت 8 هفته با شماره 
اساس  بر   )IRCT20241001063236N1( ایران  بالینی  کارآزمایی 
انجام  بیانیه)هلسینکی(  آزمایش ها  دهی  گزارش  جامع  استانداردهای 
 شد. این مطالعه توسط کمیته اخلاق تحقیق دانشگاه محقق اردبیلی باکد

)IR.UMA.REC.1403.055( تایید شد. تمامی شرکت کنندگان جهت 
شرکت در پژوهش رضا یت نامه آگاهانه ارائه دادند. 

شرکت کنندگان وفرایند پذیرش 

شرکت کنندگان از بین بیماران ثبت نام شده در بخش سرپایی بیمارستان 
های ادربیل و انجمن دیابت شهر اردبیل پذیرش شدند. معیارهای ورود به 
مطالعه زنان مبتلا به دیابت نوع 2 که بیشتر از یک سال با توجه به مدارک 
 )BMI( بدنی  توده  نمایه  سال،   55-35 سنی  درمحدوده  زنان  پزشکی، 
هموگلوبین  مربع،  متر  بر  کیلوگرم  و 48  مربع  متر  بر  کیلوگرم  بین 25 
 (FBS) ناشتا  خون  قند   ،A1c  (HbA1c) ≥6.5% (48 mmol/mol)

 mg/dL (7.0 mmol/L) 126≤و سبک زندگی بی تحرک. بی تحرکی 

به عنوان عدم انجام بیشتر از 20 دقیقه ورزش ساختاری از هر نوع در هفته 
در شش ماه گذشته یا هر سطح از تمرینات اینتروال با شدت بالا تعریف شد. 
شرکت کنندگان در صورتی که فشار خون در حالت استراحت ≥ 100/160 
mmHg، تری گلیسیرید ناشتا ≥ mmol/L 5.7، سابقه بیماری قلبی-عروقی، 

اختلال تیروئید، سرطان، اختلال غدد درون‌ریز غیر از دیابت، بیماری های 
شدید کلیوی یا شدید کبدی )سابقه هپاتیت حاد/مزمن، بیماری های کبدی 
مرتبط با دارو/استئاتوز، هپاتیت مزمن نوع B و C، و هپاتیت خودایمنی(، 
جراحی، سیگار کشیدن یا استفاده از مواد مخدر تفریحی یا هر نوع الکل 
تمام  که  بود  توجه  مورد  موضوع  این  شدند.  حذف  مطالعه  از  داشتند، 
آزمودنی ها باید از داروهای خوراکی کاهش قند خون)متفورمین و گلی 
بنگلامید( برای کنترل دیابت خود استفاده کنند. همچنین در طول مطالعه نیز 

هیچ تغییری در داروها رخ نداد. 
از میان 150زن مبتلا به دیابت نوع 2 ثبت نام شده تنها  45 بیمار تمام 
از شروع طرح  پیش  داشتند.  را  مطالعه  به  ورود  و عدم  معیارهای ورود 
با  پژوهشی تمامی آزمودنی ها در یک جلسه توجیهی شرکت کرده و 
تمامی مراحل آشنا شدند و به آنها اطمینان داده شده تمامی نتایج به صورت 
محرمانه نگهداری می شوند.  پس از آشنایی با نحوه اجرا و هدف پژوهش 
فعالیت  آمادگی  پرشنامه  با  همراه  و  دریافت  را  کتبی  نامه  رضایت  فرم 
بدنی)PARQ( را تکمیل کردند و نمونه های مورد نیاز طبق معیارهای ورود 
 )CT(به مطالعه انتخاب و به صورت تصادفی در دو گروه  تمرین ترکیبی

)23نفر( و کنترل)C( )22نفر( تقسیم شدند. 
پس از تقسیم بندی گروه ها 72 ساعت قبل از شروع طرح شاخص 

پروتکل تمرین 

تمرینات ترکیبی، به مدت 8 هفته و سه روز در هفته انجام شد. این نوع 
تمرین، ترکیبی از تمرینات مقاومتی و استقامتی به صورت تقسیم مساوی 
از هر دو نوع تمرین بود. تمرینات ترکیبی متشکل از 15 دقیقه گرم کردن 
با حرکات کششی و ایروبیک 30 دقیقه بدنه اصلی تمرین به صورتی که 
در وحله اول تمرینات مقاومتی انجام شد و پس از استراحت 5-10 دقیقه 
تمرینات استقامتی و در انتها جهت سرد کردن به مدت 5دقیقه تمرینات 
کششی انجام شد. در بخش تمرینات مقاومتی از حرکات پرس سینه هالتر، 
جلو ران ماشین،پشت ران ماشین، پرس سرشانه دمبل، جلوبازو دمبل وپشت 
بازو سوئینگ دمبل استفاده شد که با شدت 40درصد یک تکرار بیشینه 
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ساعت قبل از شروع طرح شاخص هاي آنتوپومتريكي مانند قد ، وزن، شاخص توده بدني و تركيب بدني اندازه    72پس از تقسيم بندي گروه ها  
ها توسط پزشك معتمد ويزيت و عدم ممنوعيت    ساعت قبل از شروع پژوهش نمونه   48گيري شد . پس از اندازه گيري شاخص هاي آنتوپومتركي  

اجراي فعاليت ورزشي دريافت شد و براي انجام خون گيري مرحله پيش آزمون به آزمايشگاه مركزي علوم پزشكي شهر اردبيل معرفي شدند. پس 
رينات ورزشي به مركز تندرستي از انجام خون گيري مرحله اول از نمونه هاي پژوهش گروه تجربي جهت آشنايي با روند پژوهش و انجام تم

دانشگاه محقق اردبيلي مراجعه كردند . در اين جلسه به نمونه هاي شركت كننده در گروه كنترل پيشنهاد شد در طول زمان انجام پژوهش هيچ  
بپردازند.   خود  عادي  زندگي  به  و  باشند  نداشته  ورزشي  فعاليت  و48گونه  آخرين  انجام  از  پيش  هپس  همانند  تمرين  هاي له  شاخص  آزمون 

  آنتروپومتريكي اندازه گيري و نمونه هاي جهت خون گيري توسط پزشك به آزمايشگاه فرستاده شدند.

 پروتكل آزمايش 

پيش از شروع آزمايش همه شركت كنندگان در جلسات آشنايي شركت كردند تا از مطالعه، اهداف و روش مطالعه مطلع شوند.در طي اين جلسات  
و فشارخون اندازه گيري شد. نمونه   تمامي شركت كنندگان با تجهيزات ورزشي آشنا شدند. پيش از شروع آزمايش شاخص هاي آنتروپومتريكي  

هفته از مداخلات    8صبح در محيط آزمايشگاه وتوسط متخصص آزمايشگاه انجام شد. پس از گذشت    10-8حالت ناشتا در ساعت    گيري خوني در
ساعت پس از آخرين وحله تمرين شاخص آنتروپومتريكي اندازه گيري شد و نمونه گيري خوني همانند پيش آزمون انجام شد(شكل    48تحقيق و

) استفاده شد.همچنين براي ارزيابي شدت تمرين مقاومتي، از آزمون حداكثر يك تكرار 220-قلب ازفرمول(سن    ). جهت ارزيابي حداكثر ضربان1
مقداروزنه    Wانجام شد. در اين فرمول     1RM=w/1.0278-0.0278(R)) قبل از شروع دوره مداخله با استفاده از فرمول  1RMبيشينه (

  . )16(تعداد تكرار آن است Rو 
  

  

  

  

  

  (طراحي شد در سايت بيورندر) .شماتيك مراحل انجام مطالعه1شكل

  

  

  

  

  پروتكل تمرين 

هفته و سه روز در هفته انجام شد. اين نوع تمرين، تركيبي از تمرينات مقاومتي و استقامتي به صورت تقسيم مساوي  8به مدت  تمرينات تركيبي،
دقيقه بدنه اصلي تمرين به صورتي كه    30دقيقه گرم كردن با حركات كششي و ايروبيك    15از هر دو نوع تمرين بود. تمرينات تركيبي متشكل از  

دقيقه تمرينات  5دقيقه تمرينات استقامتي و در انتها جهت سرد كردن به مدت    10-5ينات مقاومتي انجام شد و پس از استراحت  در وحله اول تمر
كششي انجام شد. در بخش تمرينات مقاومتي از حركات پرس سينه هالتر، جلو ران ماشين،پشت ران ماشين، پرس سرشانه دمبل، جلوبازو دمبل  

درصد يك تكرار بيشينه   70درصد يك تكرار بيشينه درهفته اول شروع و به صورت فزاينده 40استفاده شد كه با شدت وپشت بازو سوئينگ دمبل 

شکل 1: شماتیک مراحل انجام مطالعه )طراحی شد در سایت بیورندر(

درهفته اول شروع و به صورت فزاینده 70 درصد یک تکرار بیشینه رسید. 
بخش تمرین استقامتی با دوچرخه ثابت باشگاهی انجام شد که در هفته اول 
با شدت 40 درصد حداکثر ضربان قلب شروع و به صورت فزاینده در هفته 
هشتم با شدت 70 درصد حدااکثر ضربان قلب انجام شد. پروتکل های 

 جدول 1: پروتکل تمرینات ترکیبی در بخش های استقامتی و مقاومتی

برنامه تم رین ترکیبی)بخش استقامتی(

8 7 6 5 4 3 2 1 هفته هفته

10دقیقه گرم کردن گرم کردن

2*8 2*8 2*8 2*8 2*8 2*8 2*6 1*8 دویدن  )دقیقه( دویدن  )دقیقه(

70 65 60 55 50 45 40 40 شدت %MHR شدت

2 2 2 2 2 2 2 1 تعداد سیکل ها تعداد سیکل ها

4 4 4 4 4 4 3 - استراحت بین هر سیکل )دقیقه( استراحت بین هر سیکل )دقیقه(

5دقیقه سرد کردن

برنامه تمرین ترکیبی)بخش مقاومتی(

8 7 6 5 4 3 2 1 هفته هفته

10دقیقه گرم کردن گرم کردن

2*8 2*8 2*10 2*10-12 پرس سینه هالتر پرس سینه هالتر

2*8 2*8 2*10 2*10-12 جلوران جلوران

2*8 2*8 2*10 2*10-12 پشت پا پشت پا

2*8 2*8 2*10 2*10-12 پرس سرشانه دمبل پرس سرشانه دمبل

2*8 2*8 2*10 2*10-12 جلو بازو هالتر جلو بازو هالتر

2*8 2*8 2*10 2*10-12 پشت بازو تک دمبل پشت بازو تک دمبل

75 75 70 60 50 45 40 40 1RM% 1RM%

﻿120ثانیه 120ثانیه 120ثانیه 90ثانیه 90ثانیه 90ثانیه 60ثانیه 60ثانیه استراحت بین هر ست

180ثانیه 180ثانیه 180ثانیه 120ثانیه 120ثانیه 120ثانیه 90ثانیه 90ثانیه استراحت بین هر حرکت

5دقیقه سرد کردن

تمرین با توجه پژوهش های انجام شده و با توجه به ملاحضات تمرینی عنوان 
شده در کالج پزشکی ورزشی آمریکا )ACSM( برای بیماران و سالمندان 
 طراحی شد)17، 18(. خلاصه پروتکل تمرین در جدول 1 آورده شده است.

اندازه گیری شاخص های آنتروپومتریکی

72ساعت پیش از شروع مداخله ورزشی و پس از آخرین وهله تمرین 
درصد   ،)BMI( بدنی  توده  شاخص  آنتروپومترکی  های  شاخص 
ترکیب  انالایز  دستگاه  توسط   ،)SMM(عضله درصد   ،)FMS(چربی
بدن ایکس کانتکت 356ساخت کمپاني Jawon Medical کره جنوبي 

اندازه گیری شد. برای دستیابی به حداکثر دقت و صحت در اندازه‌گیری 
شاخص های آنتروپومتریکی ، تمامی شرکت کنندگان در شرایط استاندارد 
شده قرار گرفتند. این شرایط شامل انجام اندازه‌گیری در حالت ناشتا )۸ تا 
۱۰ ساعت پرهیز از مصرف غذا و نوشیدنی( و با حداقل تنش روانی مورد 
ارزیابی قرار گرفتند. همچنین، جهت کاهش خطای اندازه‌گیری ناشی از 
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با لباس زیر و بدون کفش در آزمون شرکت  پوشش، آزمودنی ها تنها 
کردند. این شیوه مطابق با دستورالعمل های استاندارد برای ارزیابی ترکیب 
بدن جهت دستیابی به داده های دقیق تر انجام شد قد بدون کفش و وزن با 
دستگاه کالیبره شده سکا ساخت کشور آلمان اندازه گیری شد. دور کمر 
در نقطه میانی بین تاج ایلیاک و حاشیه دنده پایین و با دقت 1 سانتی متر 
اندازه‌گیری و ثبت شد. دور باسن در نقطه برجستگی بیشینه باسن از نمای 
جانبی با دقت 1 سانتی متر اندازه‌گیری شد. نسبت دور کمر به دور باسن 

)WHR( با تقسیم دور کمر بر دور باسن محاسبه شد)19(. 

اندازه گیری شاخص های خونی 

از  پس  ساعت   و 48  ورزشی  های  مداخله  شروع  از  پیش  ساعت   48
آخرین وهله تمرینی تمامی شرکت کنندگان گروه های تحقیق با مراجعه 
به آزمایشگاه علوم پزشکی اردبیل جهت خون گیری توسط متخصص 
آزمایشگاه معرفی شدند. نمونه گیری پس از حداقل 12ساعت ناشتایی انجام 
شد ودر هر مرحله خون‌گیری حدود 10 میلی‌لیتر خون از ورید آنتی کوبیتال 
آزمودنی ها در حالت نشسته و استراحت توسط مسئول آزمایشگاه  در محل 
آزمایشگاه گرفته شد. پس از هروحله خون گیری سرم نمونه های خونی با 
استفاده از دستگاه سانترفیوژ یونیورسال 18شاخه ساخت ایران )به مدت پنج 
دقیقه با 3000 دور دردقیقه(  جدا شدند و در میکروتوب ها جمع آوری و 
در دمای منفی 20 درجه سانتی گراد فریز و پس از اتمام کامل پژوهش به 
آزمایشگاه ارسال شد. انداز گیری شاخص های پژوهش با استفاده از کیت 
های انسانی و به روش الایزا و با حساسیت بالا انجام شد. گلوکز ناشتایی، 
HBA1C با استفاده از کیت روش گلوکز اکسیداز )پارس آزمون، تهران، 

ایران( از طریق دستگاه های آنالیز خودکار )هیتاچی®، مدل های ۷۰۴ و ۹۰۲، 
توکیو، ژاپن( اندازه‌گیری شد. غلظت های انسولین سرم با استفاده از تکنیک 
نمایه سازی ایمنز ارتباطی )ELISA( با استفاده از یک خواننده میکروپلیت 
با   )HOMA-IR( مقاومت  انسولین  هومئوستاز  مدل  ارزیابی  شد.  تعیین 

محاسبه معادله زیر انجام شد:
 HOMA-IR= fasting glucose (mg/dl) × 

 fasting insulin (μlU/ml)/405

 )Monobind( انسولین ناشتا نیز با استفاده از کیت انسولین شرکت
 ) 0/µLU/ml 75 (و حساسیت )کشور آمریکا با کد محصول) 300-5825
و ضریب تغییرات درون آزمونی )Intra-Assay:cv<%8( وضرب تغییرات 
اندازه گیری شد. شاخص های   )Inter-Assay:cv<%8( برون آزمونی 
 Human MURF1 ELISA(با استفاده از کیت انسانی MuRF-1 آتروفی
 Kit ( شرکت Antibodies و مدل MURF1 (A311796) با حساسیت

 )Intra-Assay:cv<%5( و ضریب تغییرات درون آزمونی ) ng/l 3.13 (
وضرب تغییرات برون آزمونی )Inter-Assay:cv<%10( و به روش الایزا 

 انجام شد. آتروژین 1 با استفاده از کیت انسانی F-Box 32 (FBXO32) شرکت
cloud-clone crop کشور آمریکا با حساسیت )Ng/Ml 0/075( و ضریب 

تغییرات درون آزمونی )Intra-Assay:cv<%10( وضرب تغییرات برون 
آزمونی )Inter-Assay:cv<%12( به روش الایزا انجام شد.

تجزیه و تحلیل داده ها 

در انتها پس از 8 هفته تمرین و جمع آوری داده ها به صورت کامل تنها داده 
های 30 آزمودنی مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت. تعدادی از آزمودنی 
در گروه های تمرین و کنترل به دلایل شخصی، پزشکی ،شرکت نکردن 
در تمرینات و خانوادگی از مراحل تحقیق خارج شدند. از آزمون شاپیرو 
ویلک برای بررسی نرمال بودن و آزمون لون بررسی همگنی داده ها استفاده 
شد. جهت بررسی دقیق تر دادهای پیش آزمون وپس آزمون بین گروه ها 
t ابتدا تفاضل میانگین گروه ها بدست آمده و پس از آن با استفاده از آزمون
 P>0/05 مستقل تجزیه و تحلیل شد. معناداری آماری زمانی پذیرفته شد که
 ،IBM نسخه 26 شرکت SPSS( باشد. تمام تحلیل ها با استفاده از نرم‌افزار

آرمانک، نیویورک، ایالات متحده( انجام شد.

یافته ها 

در ابتدا وضعیت نرمال بودن توزیع آزمودنی ها در دو گروه از نظر سن و 
تفاوت  قرار گرفت که  بررسی  سایر شاخص های آنتروپومتریکی مورد 
معناداری مشاهده نشد )P>0/05(. نتایج پیش آزمون متغیرهای مختلف 
آزمون  پیش  دادهای  در  داد  نشان  کنترل  و  ترکیبی  تمرین  دردو گروه 
اختلاف معناداری وجود ندارد)جدول2(. نتایج جدول شماره 3 نشان دهنده 
شاخص های آنتروپومتریکی در گروه های مختلف است. نتایج این جدول 
 ،)P=0.001 ،t=-0.693 ،F=0.019( های وزن  است شاخص  داده  نشان 
،t=-8.303 ،F=13.337( WHR ،)P=0.01 ،t=-6.878 ،F=0.055( BMI 

ضربان  و   )P=0.016  ،t=2.600  ،F=1.424(عضلانی توده   ،  )P=0.001
در  معناداری  کاهش   )P=0.001  ،t=0.963  ،F=0.002( استراحتی  قلب 
بین گروه های تمرین و کنترل داشت. این درحالی است که در شاخص  
درصد چربی ) P=0.301 ،t=-1.060،F=5.704( اختلاف معنادری مشاهده 
نشد. نتایج آزمون t مستقل نشان داد در بین بیومارکرهای مرتبط با دیابت 
 نوع 2 قند خون ناشتا ) P=0.003 ،t=-11.449 ،F=11.079(، انسولین ناشتا

 ،t=-7.175 ،F=0.036(  HbA1c و   )P=0.0.001 ،t=3.714 ،F=2.097(
P=0.0.001(  اختلاف معناداری در بین گروه های تمرین ترکیبی و کنترل 
وجود داشت و در شاخص HoMA-IR اختلاف معناداری مشاهده نشد. 
)P>0/05(. نتایج دیگر آزمون t مستقل نشان داد شاخص های مرتبط با 
  Atrogin و )P=0.001 ،t=-5.906 ،F=4.510( MuRF-1 آتروفی عضلانی
)P=0.001 ،t=-5.397 ،F=5.440( در گروه تمرین ترکیبی نسبت به کنترل 

کاهش معنادار داشت. 

https://www.monobind.com/immunoassays-diabetes-insulin-rapid
https://www.antibodies.com/human-murf1-elisa-kit-a311796
https://www.cloud-clone.us/elisa/ELISA-Kit-for-F-Box-Protein-32-(FBXO32)-27958.htm
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 جدول 2: متغیرهای پیش آزمون در گروه های تمرین و کنترل)میانگین ±انحراف استاندارد(

Pکنترل)CO(تمرین ترکیبی)CT(متغیر

4.940.275± 6.1949.97± 48.16سن )سال(

5.740.518±5.87156.41±155.75قد)متر(

4.430.430±7.8072.90±70.58وزن)کیلوگرم(

BMI(kg/m2)29.06±2.4730.36±2.600.651

WHR0.85±0.030.87±0.030.243

)mg/dl( 12.740.578±18.74173.66±177.50قند خون ناشتا

)µU/mL( 5.420.706±3.8425.34±23.38انسولین

HbA1c%(mmol/mol)8.36±1.067.97±1.000.855

HoMA-IR10.31±2.3310.90±2.460.598

4.480.974±4.1285.16±85.41ضربان قلب استراحتی)ضربه در دقیقه(

Atrogin(ng/ml)0.81±0.300.80±0.150.987

MuRF-1(ng/ml)0.89±0.220.87±0.210.896

 جدول3: شاخص های آنتروپومتریکی در گروه های تمرین ترکیبی و کنترل

tPتفاضل بین میانگین ها)Δ(پس آزمون)میانگین ±انحراف استاندارد(پیش آزمون)میانگین ±انحراف استاندارد(گروهمتغیر

وزن)کیلوگرم(
1.69±6.99-7.80±7.8063.59±70.58تمرین ترکیبی

-6.693>0.001*

2.70±0.81-4.43±4.4372.90±72.90کنترل

BMI(kg/m2)
0.25±3.06-2.47±2.4726.00±29.06تمرین ترکیبی

-6.878>0.001*

0.25±0.31-3.60±2.6030.36±30.36کنترل

WHR
0.13±0.03-0.04±0.030.82±0.85تمرین ترکیبی

-8.303>0.001*

0.0±0.00-0.03±0.030.87±0.87کنترل

درصدچربی
2.39±0.71-3.59±30.4036.25±37.80تمرین ترکیبی

-1.0600.301
0.08±6.270.01±6.2736.93±36.91کنترل

توده عضلانی
0.77±3.370.050±3.2328.35±27.74تمرین ترکیبی

2.6000.016*

1.18±0.55-4.71±4.7126.78±27.34کنترل

ضربان قلب استراحتی
1.31±6.08-3.89±4.1279.33±85.41تمرین ترکیبی

-12.635>0.001*

1.13±4.140.25±4.4885.41±85.16کنترل

* علامت معناداری در بین گروه های تحقیق
﻿

  0.01±0.08  36.93±6.27  36.91±6.27  كنترل 

  -0.55±1.18  26.78±4.71  27.34±4.71  كنترل   0.016*  2.600  0.050±0.77  28.35±3.37  27.74±3.23  تمرين تركيبي   توده عضلاني 

  ضربان قلب استراحتي
  -6.08±1.31  79.33±3.89  85.41±4.12  تمرين تركيبي 

12.635-  *0.001<  
  0.25±1.13  85.41±4.14  85.16±4.48  كنترل 

  *علامت معناداري در بين گروه هاي تحقيق 

  

 گروه تمرين تركيبي.  CTگروه كنترل،CO. 2در بيوماركرهاي مرتبط با ديابت نوع   مستقلt.نتايج آزمون 2شكل 
  )  P>0.001*** علامت معناداري در سطح(

  

 گروه تمرين تركيبي.    CTگروه كنترل،COمستقل درشاخص آتروفي عضلاني . t.نتايج آزمون 2شكل 
 )  P>0.001سطح(*** علامت معناداري در 

  

شکل2: نتایج آزمون t مستقل درشاخص آتروفی عضلانی. CO گروه کنترل، CT گروه تمرین ترکیبی

)P>0.001( علامت معناداری در سطح ***
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﻿

  0.01±0.08  36.93±6.27  36.91±6.27  كنترل 

  -0.55±1.18  26.78±4.71  27.34±4.71  كنترل   0.016*  2.600  0.050±0.77  28.35±3.37  27.74±3.23  تمرين تركيبي   توده عضلاني 

  ضربان قلب استراحتي
  -6.08±1.31  79.33±3.89  85.41±4.12  تمرين تركيبي 

12.635-  *0.001<  
  0.25±1.13  85.41±4.14  85.16±4.48  كنترل 

  *علامت معناداري در بين گروه هاي تحقيق 

  

 گروه تمرين تركيبي.  CTگروه كنترل،CO. 2در بيوماركرهاي مرتبط با ديابت نوع   مستقلt.نتايج آزمون 2شكل 
  )  P>0.001*** علامت معناداري در سطح(

  

 گروه تمرين تركيبي.    CTگروه كنترل،COمستقل درشاخص آتروفي عضلاني . t.نتايج آزمون 2شكل 
 )  P>0.001سطح(*** علامت معناداري در 

  

شکل 3: نتایج آزمون t مستقل در بیومارکرهای مرتبط با دیابت نوع CO .2 گروه کنترل، CT گروه تمرین ترکیبی

)P>0.001( علامت معناداری در سطح ***

بحث

مطالعه حاضر با هدف بررسی اثر یک برنامه ورزشی هشت هفته ای تمرین 
ترکیبی)مقامتی و استقامتی( بر سطح سرمی شاخص های آتروفی عضلانی 
MuRF-1 و Atrogin و بیومارکرهای مرتبط با دیابت در بیماران مبتلا به 

دیابت نوع 2 بود. نتایح این مطالعه نشان انجام تمرینات ورزشی به صورت 
ترکیبی باعث بهبود ترکیب بدنی، افزایش توده عضلانی و کاهش ضربان 
قلب استراحتی می شود و به نظر می رسد با انجام تمرینات ترکیبی می 
توان از مزایای هر دونوع تمرین مقاومتی و استقامتی بهره برد. این درحالی 
است که بر اساس دستورالعمل های فعلی فعالیت بدنی ملی و بین‌المللی، 
تمرینات ترکیبی هوازی و مقاومتی برای بیماران مبتلا به T2DM توصیه 
هفته  هشت  از  پس  مشاهده شده  استراحتی  قلب  می شود.کاهش ضربان 
تمرین ترکیبی احتمالاًً ناشی از بهبود تعادل سیستم عصبی خودکار است؛ 
افزایش  به گونه‌ای که فعالیت سمپاتیک کاهش و فعالیت پاراسمپاتیک 
می یابد. در سطح سلولی–مولکولی، تمرین منظم با افزایش بیان گیرندههای 
β-آدرنرژیک،  حساسیت  کاهش  و  میوکارد  در   )M2( موسکارینی 
عملکرد  بهبود  همچنین  می کند.  کم  را  سینوسی  گره  تحریک پذیری 
)مانند  کلسیم  تنظیم کننده  پروتئین های  بیان  افزایش  و  میتوکندریایی 
SERCA2a( در کاردیومیوسیت ها کارایی انقباضی قلب را ارتقا داده و نیاز 

به ضربان بالاتر در حالت استراحت را کاهش می‌دهد. این سازگاری‌ها در 
بیماران دیابتی میتواند نشان‌دهنده‌ی اثر حفاظتی تمرین ورزشی بر عملکرد 

قلب باشد )20، 21، 22(.  نتایج دیگر  بدست آمده از یافته های این تحقیق 
نیز می توان دریافت که انجام تمرین ترکیبی می تواند باعث بهبود شاخص 
های مرتبط با T2DM شود. در همین راستا مطالعات مختلف نشان داده‌اند 
که انجام فعالیت ورزشی ترکیبی می تواند باعث کاهش قند خون ناشتا، 
کاهش فشارخون و بهبود ترکیب بدن در بیماران مبتلا به T2DM شود)20، 
23، 24، 25( . در مطالعات مختلف عنوان شده است، انجام تمرینات ترکیبی 
 GLUT-4 با افزایش پیام رسانی پس گیرنده‌ای انسولین و افزایش بیان ژن
و افزایش توده عضلانی و کاهش درصد چربی باعث بهبود شاخص های 
مرتبط با دیابت نوع 2 می شود)24، 26، 27، 28، 29(. به نظر می‌رسد انجام 
تمرین مقاومتی با افزایش بیان سوبسترای گیرنده‌ انسولینی و افزایش مسیر 
به  دیگر  سوی  از   .)30( شود  انسولین  کاهش  باعث   MAPK و   PI3K

نظر می‌رسد ظرفیت عملکردی عضلات با افزایش حجم عضلانی پس از 
تمرینات مقاومتی افزایش پیدا می کند وهمین عامل سبب افزایش حساسیت 
 AMPK ،به انسولین درعضله اسکلتی می شود. همچنین تمرینات مقاومتی
را به طور قابل توجهی فعال خواهد کرد و 1IMTG را نیز افزایش می‌دهد 
)31(. بر اساس نتایج مطالعات هایپرتروفی، فیبرهای عضلانی هم از اهمیت 
انسولین، حاوی  به  بالایی برخوردار است؛ زیرا تارهای عضلانی حساس 
ظرفیت اکسیداتیو و میتوکندری بیشتر و تراکم مویرگی بالاتری می باشند و 
در نتیجه هایپرتروفی عضله در اثر تمرینات مقاومتی باعث افزایش حساسیت 

1.	Intramyocellular triacylglycerol
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به انسولین در کلّ بدن می شود)32(. این درحالی است که تمرینات هوازی 
میتواند با افزایش پیام‌رسانی پس گیرنده‌ای انسولین)33(، افزایش بیان ژن 
 ، فعالیت گلیکوژن سنتتاز و هگزوکیناز)35(  افزایش   ،  )34( GLUT-4

کاهش رهایی و افزایش پاکسازی اسیدهای چرب آزاد، افزایش رهایی 
گلوکز از خون به عضله به علت افزایش مویرگ های عضلانی و تغییر در 
ترکیب عضله به منظور برداشت گلوکز)36( باعث بهبود شاخص های 
حساسیت به انسولین، مقاومت به انسولین و گلوکز ناشتا در بیماران مبتلا به 
دیابت نوع 2 شود. همچنین به نظر می رسد تمرینات هوازی با ایجاد تغییرات 
بیوشیمیایی ویژه خود در عضلات، افزایش تراکم مویرگی و افزایش آنزیم 
های اکسیداتو می تواند فرآیند حمل و متابولیسم گلوکز را بهبود بخشید 
و ظرفیت اتصال انسولین به گیرنده های سلول عضلانی را افزایش دهد که 
در نتیجه نیاز به انسولین را کاهش می دهد . این نوع تمرینات عمدتاًً از 
طریق فعال سازی مسیر AMPK و تسهیل ترانسلوکاسیون GLUT-4 عمل 
می کند، در حالی که تمرین مقاومتی با مسیر PI3K–AKT و افزایش توده 
عضلانی باعث افزایش مخزن GLUT-4 می‌شود. از اینرو تمرین ترکیبی با 
فعال سازی هم‌زمان این مسیرها، برداشت گلوکز و حساسیت به انسولین را 
بهبود می بخشد. )37(. با این حال با توجه موارد ذکر شده مکانیسم سلولی 
اصلی مسئول حساسیت به انسولین در تمرینات ترکیبی مشخص نیست، اما 
ممکن است بیش از یک عامل در آن دخیل باشد)38(. بنابراین مکانسیم 
احتمالی تأثیر تمرینات ترکیبی بر حساسیت به انسولین به این صورت است 
که از یک سو، انجام تمرینات مقاومتی با افزایش توده عضله اسکلتی همراه 
است و ذخیره گلوکز کلّّ بدن را افزایش می‌دهد، از سوی دیگر تمرینات 
هوازی به علت تأثیری که بر روی کاهش توده چربی و بهبود ترکیب بدن 
دارند؛ بنابراین انجام تمرینات ترکیبی به مراتب از انجام هرکدام از تمرینات 
به صورت جداگانه، تاثیر بیشتری بر شاخص های مرتبط با دیابت نوع2 و 

حساسیت به انسولین دارند. 
دیابت نوع 2 با اختلال درتعادل بین سنتز و تخرب پروتئین باعث ضعف 
عضلانی شده ومنجر به آتروفی عضلانی می شود  که فعالیت ورزشی باعث 
پیشگیری از این فرایند می شود)39(. یافته های این مطالعه نیز تایید کرد که 
 MuRF-1 و Atrogin انجام تمرینات ترکیبی باعث کاهش سطوح  سرمی
در بیماران T2DM می شود. مطالعات انجام شده در ارتباط با سطح سرمی 
پروتئین های مرتبط با آتروفی مانند Atrogin و MuRF-1 محدود است. با 
این حال کلهر وهمکاران، در مطالعه ای که شاخص Atrogin سرمی زنان 
چاق را پس از انجام تمرینات مقامتی بررسی کرد نشان داد که سطح سرمی 
Atrogin تغییر معناداری ندارد )40(. علوی و همکاران در مطالعه خود نشان 

MuRF-1 باعث کاهش پروتئین های BFR دادند تمرینات مقاومتی به سبک 
آتروفی  مولکولی  مکانیسم  شود)41(.  می  ورزشکاران  در   Atroin و 
عضلانی دیابتی بسیار پیچیده است. در حال حاضر دیگاه اصلی این است 

که آتروفی عضلانی دیابتی ارتباط نزدیکی با مقاومت به انسولین، کمبود 
انسولین، التهاب، استرس اکسیداتیو، گلوکوکورتیکوئیدها و غیره دارد. 
جذب گلوکز تحریک شده توسط انسولین برای انقباض عضلات بسیار مهم 
است. انسولین یک سیگنال مصنوعی قوی است که به طور قابل توجهی 
سنتز پروتئین عضلانی را تحریک می کند. مسیرهای سیگنالینگ کلاسیک 
انسولین و محرک های آنابولیک، از جمله PI3K، فسفوئینوزیتید-3-کیناز 
وابسته به فسفواینوزیتید-mTOR ،AKT ،)PDK1( 1 و p70S6K، سنتز 
نتیجه باعث رشد عضلات می شوند. اختلال  پروتئین را فعال کرده و در 
عضلات  در  را  گلوکز  جذب   )DM( دیابت  از  ناشی  انسولین  عملکرد 
اسکلتی مهار می کند، در نتیجه انقباض عضلانی را مختل می کند )42، 43، 

 .)44
مطالعات مختلف نشان داده اند که تمرینات مقاومتی از طریق افزایش 
سنتز پروتئین وفعال سازی mTOR باعث کاهش شاخص های مرتبط با 
آتروفی عضلانی در موش های مبتلا به دیابت نوع 2 می شود )39، 45، 
 FOXO 46(. ابتلا به دیابت نوع2 باعث افزایش قابل توجه فسفوریلاسیون
افراد سالم کاهش  با تمرینات مقاومتی در عضله اسکلتی  می شود)5( و 
می یابد)47(. علاوه بر این بیان شده است که فسفوریلاسیون NF-Kβ منجر به 
افزایش MuRF-1 درعضلات اسکلتی می شود )48(. مشخص شده است 
که FOXO، پروتئینی است که بافت عضلانی را تجزیه می کند. پروتئین 
FOXO3a نیز در عضلات اسکلتی بیان می شود. شواهد نشان داده است 

که FOXO3a میانجی اصلی در فرآیند آتروژنز است و اگر فعال شود از 
سیتوزول به هسته منتقل می شود و باعث فعال شدن دوپروتئین تجزیه کننده 
 FOXO3a می شود.    Atrogin و   MuRF-1 یعنی  های عضلانی  بافت 
می تواند مستقیم Atrogin را فعال کند و باعث آتروفی عضلانی شود )49(. 
نتایج بدست آمده از مطالعات گذشته نشان داده است تمرینات مقاومتی 
و   IGF-1 ،mTOR مانند  آنابولیک  های  شاخص  افزایش  با  می تواند 
 Atrogin و FOXO ،Muf-1 و کاهش نشانگرهای آتروفی مانند MyOd

از تخریب پروتئین عضلانی جلوگیری کند )50، 51(. نتایج بدست آمده 
از مطالعه ما نشان داد انجام تمرینات ترکیبی باعث کاهش شاخص های 
آتروفی MuRF-1 و Atrigin در بیماران مبتلا به دیابت نوع 2 می شود .این 
در حالی است که مرادی وهمکاران در مطالعه خود عنوان کردند انجام 
8 هفته تمرین استقامتی باعث افزایش MuRf-1 و Atrogin می شود و 
تمرینات ترکیبی همزمان مقاومتی و استقامتی بر شاخص های آتروفی اثر 
گذار نیست )49(.  به نظر می‌رسد تفاوت در نمونه های بررسی شده و سطح 

سلامت آن ها می تواند این تناقض در نتایج بدست آمده را توجیه کند.
در میان انوع تمرینات ورزشی به نظر می‌رسد تمرینات مقاومتی عمدتاًً 
باعث هیپرتروفی عضله اسکلتی و افزایش قدرت عضلانی می شود. بنابراین، 
تمرین مقاومتی به عنوان مؤثرترین روش در زمینه بهبود کیفیت و عملکرد 
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عضله اسکلتی در نظر گرفته می شود. همانطور که در مطالعه حاضر افزایش 
تمرینات  اند که  داده  مطالعات دیگرنشان  درصد عضلانی مشاهده شد، 
مقاومتی در موش ها باعث افزایش سطح مقطع عضلانی وظرفیت ورزشی 
می شود که می تواند باعث کاهش بیان پروتئین های مرتبط با تجزیه پروتئین 
عضلانی )مانند MurF-1 و Atrogin( شود )52(. با این حال به نظر می‌رسد 
به ترکیب تمرینات مقاومتی واستقامتی  با توجه  انجام تمرینات ترکیبی 
به دلیل بهره بردن از مزایای مکانیسم سلولی تمرینات مقاومتی باعث اثر 
گذاری بر کاهش Murf-1 و Atrogin در مطالعه حاضر شده است. با 
توجه به اینکه مطالعه حاضر جزء معدود مطالعات در زمینه بررسی شاخص 
های آتروفی در سطح سرمی بیمارن مبتلا به دیابت نوع2 است،به نظر  می 
رسد به دلیل محدودیت های موجود در مطالعه حاضر و عدم توانایی بافت 
برداری از نمونه های مورد مطالعه و بررسی شاخص های بیشتر مرتبط با 
 FOXO ،NF-Kβ( آتروفی عضلانی در بیماران مبتلا به دیابت نوع 2 مانند
mTOR، عومل التهابی و...(،محدود بودن تعداد نمونه های شرکت کننده 

وعدم امکان پیگیری طولانی مدت بیماران برای نتیجه گیری دقیق تر نیازمند 
مطالعات بیشتری در نمونه های انسانی به چشم می خورد. 

یکی از ملاحظات مهم در مطالعات مداخله‌ای بر زنان، بررسی اثرات 
نوسانات هورمونی مرتبط با چرخه قاعدگی، و همچنین وضعیت های انتقالی 
مانند پری منوپاز و یائسگی است. از آنجایی که دامنه سنی شرکت کنندگان 
افراد در مراحل  تا ۵۵ سال بوده، احتمال حضور  بین ۳۵  این مطالعه  در 
مختلف چرخه تولیدمثل، از جمله پری منوپاز، وجود دارد. این تغییرات 
خون،  فشار  مانند  فیزیولوژیک  متغیرهای  برخی  بر  می توانند  هورمونی 
حساسیت به انسولین، ترکیب بدن و پاسخ به تمرینات ورزشی اثرگذار 
از چرخه  لوتئال  پیشین گزارش کرده‌اند که در مرحله  مطالعات  باشند. 
قاعدگی، سطوح بالاتر پروژسترون ممکن است با افزایش خفیف فشار خون 
همراه باشد، در حالی که در فاز فولیکولی، فشار خون در پایین ترین سطح 
خود قرار دارد. همچنین، در زنان پری منوپاز، نوسانات شدیدتری در تعادل 

فشار خون و متابولیسم مشاهده می شود که ممکن است بر پاسخ به تمرین 
اثر بگذارد. در مطالعه حاضر، اگرچه چرخه قاعدگی و وضعیت یائسگی 
شرکت کنندگان به صورت مستقیم کنترل یا ثبت نشد، اما انتخاب تصادفی 
افراد به گروه های مختلف و حجم نمونه یکسان می تواند توزیع این متغیرها 
را بین گروه ها تا حدی متوازن کند. با این حال، ما این نکته را به عنوان 
یکی از محدودیت های پژوهش در نظر می‌گیریم و پیشنهاد می کنیم در 
مطالعات آینده، اطلاعات مربوط به وضعیت قاعدگی، پری منوپاز یا یائسگی 

جمع آوری شده و در تحلیل داده ها مدنظر قرار گیرد.

نتیجه‌گیری 

نتایج بدست آمده از این مطالعه نشان داد انجام فعالیت ورزشی به صورت 
ترکیبی باعث بهبود شاخص های مرتبط با دیابت نوع 2 و بهبود ترکیب بدن 
و افزایش توده عضلانی در زنان میانسال می شود. این درحالی است که مهم 
ترین یافته مطالعه حاضر این بود که انجام تمرینات ترکیبی باعث کاهش 
سطوح سرمی شاخص های آتروفی MuRF-1 و Atrogin در بیماران مبتلا 
به دیابت نوع می شود واین نوع تمرینات با شدت های مطرح شده در این 
مطالعه می تواند در جلوگیری از آتروفی عضلانی و سارکوپنی دیابتی به 

بیماران کمک کند.

تشکرو قدردانی 

پژوهش حاضر برگرفته از رساله دکتری فیزیولوژی ورزشی دانشگاه محقق 
اردبیلی است،لذا محققان از تمامی شرکت کنندگان در این پژوهش جهت 

همکاری کمال تشکر را دارند. 
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