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 Abstract 

Background. Obesity is a spreading disease that can lead to various heart diseases. 

Performing aerobic exercises and taking antioxidant supplements can prevent the 

pathological conditions of heart disease. Therefore, this research aimed to study the 

effect of aerobic exercise and consumption of pomegranate peel extract alone or in 

combination with each other on the expression of PI3K and MTOR genes related to 

cardiac hypertrophy in obese female rats. 

Methods. In this experimental study, 30 female Wistar rats with an average weight of 

180 ± 20 g were randomly divided into healthy control, obese control, obese + extract, 

obese + exercise, and obese + exercise + extract. The aerobic training program reached 

50% VO2max and 65% VO2max in the first and last weeks, respectively. The rats were 

fed with the pomegranate peel extract by gavage at 60 mg per kg of body weight.  

Results. Although there was a significant difference in the heart weight of rats in the 

exercise group compared to other groups (P < 0.05), no significant difference was 

observed in the expression of PI3K genes between the studied groups. However, the 

exercise intervention could significantly increase the expression of the mTOR gene in 

comparison with the other obese groups. 

Conclusion. Despite the significant increase in heart weight in the exercise group and the 

combination of exercise and extract, no significant change was observed in the PI3K 

gene expression after exercise and consumption of the pomegranate peel extract, but 

mTOR gene expression. After exercise intervention, there was a significant difference 

compared to non-exercise groups, which is probably one of the mechanisms involved in 

heart hypertrophy. Therefore, it seems that to obtain stronger results on the effects of 

both PI3K and mTOR genes, other factors such as training conditions, including 

duration, intensity, number of repetitions, recovery time, and conditions of subjects, 

should also be taken into consideration. In addition, the conditions of taking antioxidant 

supplements, for example, their duration or dosage, should be studied more. 

Practical Implications. Cardiac complications caused by obesity can probably be 

prevented with proper exercise and an effective dose of the pomegranate peel extract. 
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Extended Abstract 

 

Background 

Obesity is a complex problem that has an 

important impact on people’s health, and its 

prevalence is increasing. A wide set of molecular 

mechanisms underlie obesity cardiomyopathy. 

Phosphatidylinositol-3-kinase (PI3K) and the 
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mammalian target of rapamycin (mTOR) are two 

important factors involved in heart health. The 

PI3K/protein kinase B signaling pathway plays an 

important role in regulating multiple physiological 

functions through the activation of downstream 

factors and the modulation of cell cycle transition, 

growth, and proliferation.  

Regular physical activity can also improve heart 

function in heart failure patients. In addition, 

pomegranate and its peel have many antioxidant 

properties. There are very few studies related to the 

effect of aerobic exercise and the consumption of 

pomegranate peel extract on the physiological 

function and hypertrophy of the heart. Therefore, the 

purpose of the present study was to investigate the 

effect of aerobic exercise and the consumption of 

pomegranate peel extract on the expression of PI3K 

and mTOR genes in the heart tissue of obese female 

rats. 

 

Methods 

All animals were kept at a temperature of 22 ± 3 

degrees Celsius with 12 hours of light and 12 hours 

of darkness in standard-size polycarbonate cages (3 

rats per cage) with free access to standard food and 

water. The method of feeding with palm oil was used 

to induce an obesity model in all groups (except the 

healthy group), was performed using the method of 

feeding with palm oil. In the healthy group, all rats 

were given palm oil orally by the gavage method for 

4 weeks with a dose of 0.5 mL per 100 g of the rats’ 

body weight and 5 days a week. 

An aerobic exercise program was performed for 4 

weeks with moderate intensity. Accordingly, training 

intensity reached 50% of maximum oxygen 

consumption (VO2max) in the first week and 65% of 

VO2max in the last week. To acclimatize the rats, 

before starting the main training program, a one-

week adaptation exercise was performed at a speed 

of 9 m/minute and a time of 20 minutes. The duration 

of the aerobic training was fixed for 20 minutes, and 

the intensity of the training speed on the first day 

increased from 16 m/minute to 226 m/minute on the 

last day. Forty-eight hours after the last intervention, 

the rats were anesthetized, and gene expression was 

measured in the heart tissue by the real-time 

polymerase chain reaction method. The groups were 

compared using a one-way analysis of variance and 

then Tukey’s test, and P ≤ 0.05 was considered 

statistically significant in all comparisons. The 

results are expressed as means ± standard deviations. 

 

Results 

The weight of animals in the obese group 

increased significantly compared to the control 

group, but this difference was not significant in 

comparison to other groups (P < 0.05, Figure 1). 

Furthermore, the weight of the heart in both exercise 

and exercise + extract groups had a significant 

increase compared to the control group (P < 0.05), 

but there was no significant difference compared to 

the other groups (Figure 2). However, the ratio of 

heart weight to body weight was significantly 

decreased in the obese and obese + extract groups in 

comparison to the other groups (P < 0.05, Figure 2). 

The results demonstrated that the expression of the 

PI3K gene in the obese group was significantly 

reduced compared to the control group. However, 

exercise and the combination of exercise with the 

extract could not cause a significant increase in the 

expression of this gene (Figure 4). Based on the 

results, the mTOR gene expression of the heart tissue 

at the end of the period was significantly higher in 

the groups receiving exercise alone or with 

pomegranate peel extract than in the obese control 

group (Figure 4). 

 

Conclusion  

Data analysis revealed that the use of a 

combination of exercise and pomegranate peel 

extract or alone had no significant effect on the 

expression of the PI3K gene, but the same 

interventions could significantly increase the 

expression of the mTOR gene in the hearts of the 

studied groups. Contrary to the results of the present 

study, some studies conducted on the heart have 

reported a significant increase in PI3K gene 

expression during continuous submaximal exercise. 

Regarding the role of antioxidant supplements, no 

research was found to investigate the effect of the 

pomegranate peel supplement alone or together with 

exercise on the gene expression of proteins 



Dejdar, et al. 

3  |  Med J Tabriz Uni Med Sciences. 2025;46(6)  

responsible for cardiac hypertrophy. However, in one 

study, PI3K gene expression was increased in the 

heart tissue following aerobic physical activity and 

octopamine supplementation in male rats. In the 

present study, exercising alone or together with the 

pomegranate peel extract had a significant change in 

mTOR gene expression. Oxidative stress plays an 

important role in the development of cardiovascular 

diseases. Various therapeutic strategies have been 

developed to target oxidative stress. Although studies 

have shown the beneficial effects of antioxidant 

therapy in various cardiovascular diseases, training 

conditions can influence the results of these studies. 

Therefore, it is necessary to research different 

amounts of pomegranate peel extract or other types 

of exercise in the obesity model to prevent or treat 

heart diseases more effectively. 
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  بیان ژنPI3K 
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 چکیذه 
طوز< اىخام  یقلب یها یمار یموخر به اىواق ب تواىس یزض حال گسترش است که م یمار یب کی یچاق .زمیوه
 یقلب یها یمار یب کیپاتولوژ  ػیاز طرا تواىس یم یساىیساک یآىت یها همراه با مغرف مکمل یهواص  یها هیتمر 

 ییتوها و مغرف مغاضه پوست اىاض به یهواص  هیحاعر، مؼالله تأثیر تمر  قیهسف از تحق هیکوس< بوابرا  یر یدلوگ
 مازه چاق بوز< یها قلب زض ضت یپرتروف یمرتبػ با ه MTORو  PI3Kهای  ژن انیبر ب گر یبا همس بیزض ترک ایو 

صوضت  بهگرم  344±14ضت مازه از ىژاز ویستاض با میاىگیه وصن  14تلساز  ،زض ایه مؼالله تخربی <کار روش
( 4و چاق+وضزش ( 0، چاق +مغاضه( 1( کوترل چاق، 1( کوترل سالم، 3گروه   4تغازفی به 
ر ی آر و زض هفته VO2maxزضصس  94ی اول  برىامه تمریوی هواصی زض هفتهتقسیم طسىس<  مغاضه+چاق+وضزش

گرم به ازای هر کیلوگرم وصن  میلی 44ی پوست اىاض به روش گاواژ با زوز  مغاضهضسیس<  VO2maxزضصس  9:به 
 ها روضاىسه طس< بسن به ضت

 (P<49/4)ودوز زاطت  ها گروهی گروه وضزش با زیگر  ها ضتزاض زض وصن قلب  با ایوکه تفاوت ملوی .ها یافته
مسارله وضزش تواىست  یمضاهسه ىگرزیس ولهای موضزمؼالله بیه گروه PI3Kهای  زاض زض بیان ژن فاوت ملویت
 ص زهس<یزاض افسا یملو ؽوض  بهگر یی چاق زها گروهسه با  یضا زض مقا mTOR  ان ژنیب

     زاری             تغییر ملویی                             ی وضزش و ترکیب وضزش و مغاضه،   ها      گروه                زاض وصن قلب زض                      ملیرغم افسایص ملوی <گیری ىتیجهه
ان ژن ییب ی، ولیی پوسیت اىیاض مضیاهسه ىضیس بیال اىخیام تمیریه هیواصی و مغیرف مغیاضهبیه زى PI3K        بیان ژن      زض 

mTOR یكیی         احتمیا   ی زاطیت هیه روضزطیغی ها گروهبا   سهیمقای زض زار  یملوص یمسارله وضزش، افسا به زىبال 
ح یزن ىتیاآوض  بیه زسیتدهیت  ضسیس یمیه به ىـر ی< بوابراباطس یمر زض هیپرتروفی قلب یی مؤثر زضگها سمیمکاىاز 
زمان،  میست مثیلطیرایػ تمریویی س موامیل زیگیری همنیون یبا mTORو  PI3Kی هر زو ژن رگصار یتأثزض  تر  یقو

بیضیتری  ات< همنویه بایس مؼاللبایس زض ىـر گرفت ها ضا طست، تلساز تکراضها، زمان ریکاوری و طرایػ آزموزىی
 گیرز<  صوضتها  زوز مغرف آنیا زمان و  مست مثال مووان اکسیساىی به های آىتی طرایػ مغرف مکملزض موضز 

 یمغاضه پوست اىاض از مواضض قلبی مؤثر مواسب و زوز  یه وضزطیبا تمر  توان یم یبا احتمال قو .پیامذهای عملهی
 هرز<  یر یدلوگ یاز چاق یىاط

 
 مقذمه

باطس که تأثیر مهمی بر  میادتمامی پینیسه  ملظلچاقی یک 
ز و طیوق آن زض حال افسایص زض سراسر دهان زاض  مرزمسلامت 

طامل استلساز ، است< ایه ىتیخه یک تلامل پینیسه از موامل
 مضکلایه  ژىتیکی، ضژیم غصایی، متابولیسم و فلالیت بسىی است<

، 6ىوق زیابتچوسیه ماضعه طسیس ماىوس سوسضم متابولیک،  تواىس یم

ه ضا به همراه زاطتمروقی و فضاضرون با   -ارتلال مملکرز قلبی
زض حال  مواضض چاقی  هیتر  مهمیکی از اضسایی قلبی ى 5باطس<

مؼرح مووان یک تهسیس بسضگ برای سلامتی  است و به گسترش
بیماری  باطس< طواهس اپیسمیولوژیک، بالیوی و تخربی ودوز یک می

کوس که  می سییفرز به ىام "کاضزیومیوپاتی چاقی" ضا تأ موحغربه
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مروق کروىر قلب و سایر مستقل از فضاضرون با ، بیماری 
 6طوز< های قلبی ایخاز می بیماری

ارتلال پاتولوژیک ماىوس های  مخمومه وسیلی از مکاىیسم
مملکرز بافت چربی، التهاب سیستمیک، ارتلا ت متابولیک 
)مقاومت به اىسولیه، اىتقال غیرؽبیلی گلوکس، افسایص اسیسهای 

ها(،  یو سمیت چرب ها وهیسآمیززایی اس چرب آزاز، سم
، ىقع اتوفاژی/میتوفاژی، فیبروز میوکاضز،  ویساتیاکس استرس

کاهص شریره دریان کروىری، بیماری میکروواسکو ض مروق کروىر 
 7<ساز ملت کاضزیومیوپاتی چاقی هستوس زمیوه ،و ارتلال اىسوتلیال

زو مامل بسیاض مهم زضگیر زض سلامتی  mTORو  PI3Kهای آىشیم
ای از کیوازهای  کیوازها راىوازه-PI3ظ، ؽوض را بهقلب هستوس< 

هستوس که بر اساس همساىی توالی و اىتذاب سوبسترا  یسلول زرون
، Iکلاس   8<طوىس  ( تقسیم میIIIو  I ،IIبه سه کلاس )کلاس 
های  است و بر اساس گیرىسه PI3Kهای  راىوازه اصلی آىشیم

مسیر  9<طوز تقسیم می IBو کلاس  IAطسه، بیضتر به کلاس  فلال
ىقص مهمی زض توـیم مملکرزهای  PI3K/AKTسیگوالیوگ 

زست و مسو سیون  ساصی موامل پاییه فیشیولوژیک از ؽریق فلال
ایه مسیر از ؽریق توـیم  :<اىتقال چرره سلولی، ضطس و تکثیر زاضز

زایی و همنویه  ها، فرآیوسهای ضگ اىسازه و بقای کاضزیومیوسیت
چوسیه ارتلال اىساىی ماىوس های التهابی زض پاتوژىس  پاسد
 PI3K/AKTمسیر سیگوالیوگ  ;کوس< های قلبی مضاضکت می بیماری

 >کوس< ضا فلال می mTORسوبسترای مهم ازدمله  544بیص از 
یک مسیر سیگوالیوگ مهم  PI3K/AKT/mTORمسیر سیگوالیوگ 

 با همراه کاضزیومیوسیت ضطس ماىوس بیولوژیک زض مسیرهای
 < سیگوالاست پروتئیه تذریب کاهص یا هپروتئی سوتس افسایص

 و اىسولیه آمیوه، اسیسهای توسػ  mTORCزهی از ؽریق
 یا مغصی مواز کمبوز زلیل به و طوز می فلال ضطس فاکتوضهای

 وضزطی تمریواتواسؼه  به تواىس یم mTOR <گرزز می مذتل اىرژی
 پاتولوژیک و فیشیولوژیک هیپرتروفی زو هر به و موخر طسه فلال
ساز  و سورت و مکاىیکی-بیوطیمیایی سیگوالیوگ پاسد به زض

و رارج سلولی زضگیر  یسلول چوسیه سیگوال زرون mTOR =طوز<
کوس<  زض توـیم فرآیوسهای آىابولیک و کاتابولیک ضا ازغام می

mTOR های  به زو کمپلکس ماکرومولکولی به ىامmTORC1  و
mTORC2 ستراها و ها، سوب کووسه طوز که توـیم موىتاژ می

برای  mTORC2و  mTORC1هر زو  54<مملکرزهای متفاوتی زاضىس
باض،  پیضبرز ضطس قلبی و سازگاری قلبی با استرس، ماىوس فضاض اعافه

ىضسه  ساصی مساوم و توـیم ، فلالحال هیعروری هستوس< باا
mTORC1  زض قلب هوگام استرس مظر است و به توسله و

های ژىتیکی و متابولیک   پاتیپیضرفت بازساصی قلب و کاضزیومیو
های هواصی و فلالیت بسىی موـم همراه با تمریه 55<کوس کمک می

مروقی -های قلبی تقویت مظلاىی از بروز و پیضرفت بیماری

تواىس مملکرز قلبی ضا زض بیماضان ىاضسایی  کوس و می محافـت می
زض  یتوده قابل  قلبی بهبوز بذضس< زض زهه گصطته پیضرفت

ریشی مخسز و تخسیس قلب ازدمله  های برىامه مکاىیسمطواسایی 
ها و  افسایص فرفیت تکثیر ىاطی از فلالیت وضزطی کاضزیومیوسیت

 یها سمیمکاى 56<ساز آن اىخام طسه است های پیص سلول
مذتلفی ایه اثرات مثبت بر مملکرز قلب ضا  یسلول زرون
الیت ىاطی از فل های سلولی کووس< زضک مکاىیسم می یگر  واسؼه

، ممکه است گرزز یهیپرتروفی فیشیولوژیک موضزطی که موخر به 
ای ضا برای  ىوآوضاىهکاضهای اهو ض  موخر به اهساف زضماىی دسیس طوز

ای، مؼاللهزض  57س<وحفؿ مملکرز قلب پس از آسیب میوکاضز باز کو
های ىر  زض ضت PI3Kبر بیان ژن  هواصی طسیس هفته تمریه 4تأثیر 

ه است< زض تحقیق گرزیس برضسی 1ه زیابت ىوق ویستاض مبتلا ب
 14 مست به هفته، زض دلسه 4) ای هفته 4پروتکل وضزطی  فوق،
ىسبیت به   PI3K زاض بییان ژن افسایص ملویدلسه(  هر زض زقیقه

 ىس تمریها هققان بیان کرزح< ایه ممضاهسه گرزیس گروه کوترل

هیپرتروفی  ، مسیر مولکولیPI3Kبا افسایص بیان ژن  هواصی طسیس
مووان یک زضمان مکمل، زض  فیشیولوژیک ضا تحریک کرزه و به

همنویه  30دلوگیری از هیپرتروفی پاتولوژیک بؼه چپ ىقص زاضز<
High =HIIT)هفته تمریه تواوبی طسیس  0تأثیر  زض مؼالله زیگری،

intensity interval training محتوای پروتئیه  ( برmTOR  زض بافت
زیابت  مبتلا به صحرایی چاق یها لب موشمظلاىی بؼه چپ ق

روز زض هفته مؼابق  0که   < زض گروه تمریویبرضسی طسه است 1ىوق 
 ،پرزارتوس HIIT هفته به تمریه وضزطی 0برىامه تمریوی به مست 

زض   mTORمحتوای تام و فسفریله پروتئیه زض زاض  تفاوت ملوی
 34مضاهسه ىضس< های تمریه و کوترل گروه

ىقص کلیسی زض بسیاری از  یک ویساتیاکس رساست همنویه
وستاز اکسیساتیو ومئطرایػ فیشیولوژیک و پاتولوژیک زاضز< ه

های فلال اکسیژن و  طست توسػ تولیس گوىه به یسلول زرون
طوز< افسایص  توـیم می یسلول های زفامی زرون مکاىیسم
ی زارل ها هیو پروتئ DNAتواىس لیپیس،  اکسیساتیو می استرس
ریشی  برىامه  زهس و موخر به التهاب سلولی و مرگ ر ییضا تغ سلولی

 ویساتیاکس زهس که استرس طواهس ىضان می :5طسه سلولی طوز<
مروقی مذتلف ماىوس -های قلبی ىقص مهمی زض پیضرفت بیماری

-تغلب طراییه، ىاضسایی قلبی، آریتمی قلبی و آسیب ایسکمی
ماىوس استفازه زضماىی های  گشیوهبرری   پرفیوژن مخسز زاضز< اگرچه

های غصایی برای  مکمل مثلطسه  های طوارته اکسیسان آىتیاز 
های  اکسیسان آىتی ، زیگر مروقی ودوز زاضز-های قلبی زضمان بیماری

پرؽرفساض  یا وهیاىاض م ;5<بگیرىسموضزمؼالله قراض  ىیس بایسدسیس 
 اکسیساىی زاضز< پوست اىاض ىیس حاوی است که رواظ فراوان آىتی
< ایه ترکیبات باطس یفولی م های پلی موابك غوی عساکسایوسه

های آزاز و کاهص فرفیت  تواىوس موخر به مهاض ضازیکال فولی می پلی
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زض یک مؼالله گساضش  >5اکسایضی زرون و برون سلولی طوىس<
اکسییساىی مغیاضه  های عیسالتهابی و آىتی ویژگیکه   طسه است

دب تلسیل سییؼوح ىضیاىگرهای پوسیت اىاض و تمریوات هواصی مو
های  های آىشیمی کبسی آزموزىی صیسیتی یا دبران ارتلال زض فلالیت

تحقیقات  33<طسه استچاق مازه پس از طیص هفته مسارله 
بسیاض اىسکی زض اضتباغ با تأثیر تمریه هواصی و مغرف مغاضه 

اکسیسان قوی برای مملکرز و  مووان یک آىتی پوست اىاض به
طواهس زض حال فیشیولوژیک قلبی ودوز زاضز< از ؽرفی  هیپرتروفی

س مواضض و وتواى های وضزطی میزهس که تمریه فهوض ىضان می
های  س< فلالیتوزه ىاطی از ارتلا ت قلبی ضا کاهص ریوم مرگ

قلب ایخاز زض تغییرات سارتاری و مولکولی راصی ضا  ،وضزطی
 مؼاللاتطوز<  می کوس که بامث بهبوز پایساض زض مملکرز وضزطی می

 راتیزض موضز ایه مسیرها ممکه است تأث یسلولی و مولکول
مهمی ضا برای مسارلات زضماىی دهت بهبوز مملکرز وضزطی زض 

تأثیر تمریه س؛ بوابرایه هسف از اىخام تحقیق حاعر وقلب آطکاض کو
و  PI3Kهای  پروتئیههواصی و مغرف مغاضه پوست اىاض بر بیان ژن 

MTOR بوزچاق  های مازه هیپرتروفی قلبی زض ضت مرتبػ با> 
 

 کار روش
ضت مازه از ىژاز ویستاض با  14زض ایه مؼالله تخربی تلساز 

گرم از   344± 14ای و با میاىگیه وزىی  هفته 31ی سوی  محسوزه
اىستیتو پاستوض تهران رریساری طسىس و تحت طرایػ محیؼی و 

سامت  31میسان ىوض  با گراز یزضده ساىت 11± 1 ،زمایی استاىساضز
زض هر ) کربوات های پلی زض قفس یسامت تاریک  31و  اییروطو

غصا با زسترسی آزاز به آب و  و با سایس استاىساضز (ضت 1قفس 
  4صوضت تغازفی به  ها به ضت بلس از یک هفته، <گرزیسىسزاری   ىگه

( گروه کوترل 1( گروه کوترل سالم، 3سر( طامل  4گروه )هر گروه 
 ( گروه4و  چاق+وضزش( گروه 0،  چاق+مغاضهگروه   (1چاق، 

 تقسیم طسىس< چاق+مغاضه+وضزش
 

 ها روش چاق کردن رت
گروه سالم( با استفازه   راز یغ ها )به مسل چاقی زض تمامی گروهایخاز 

ها زض  ضت همهپالم اىخام طس<  یکرزى از روش تغصیه با روغه سرخ
با زوز  (وز زض هفتهر  9) هفته 8به مست روغه پالم ضا  ،ایه گروه

گاواژ زریافت  صوضت   گرم وصن به  544لیتر به ازای هر  میلی 9/4
 =5کرزىس<

 
 برىامه تمریوی هوازی

هفته و با طست متوسػ اىخام  8برىامه تمریوی هواصی به مست 
زضصس حساکثر  94ی اول  طس< بر ایه اساس طست تمریه زض هفته

زضصس  9:ه ی آرر ب ( و زض هفتهVO2maxاکسیژن مغرفی )
VO2max ها قبل از طروق برىامه اصلی  موـوض سازگاری ضت ضسیس< به

متر بر زقیقه و زمان  =تمریوی یک هفته تمریه سازگاری با سرمت 
زقیقه ثابت بوزه  14زمان تمریه هواصی  مستزقیقه اىخام طس<  64

متر  114متر بر زقیقه به  34و طست سرمت تمریه زض روز اول از 
 9ها به مست  برای طروق تمریه ضتض روز آرر ضسیس< بر زقیقه ز

کرزىس و پس از تمریه  گرم می  ،متر بر زقیقه ;زقیقه با سرمت 
 64طسىس< سرز می ،متر بر زقیقه 9زقیقه با سرمت  9اصلی به مست 

 
 ی پوست اىار عصاره مصرف
 پوست اىاض از  زم مقازیر ابتسا اىاض، پوست مغاضه تهیه دهت

تهیه گرزیس< پوست اىاض ضا بلس از  کرج زارویی هانپژوهضگاه گیا
 استفازه از با و ررزکرزهرضک،  محیػ زمایزض  کرزن رضک
( 04/44)آب /متاىول حلال لیتر از 0 زض ازامه <طس آسیاب 04 غربال

 زمای سامت زض 4 مست به و افشوزه اىاض پوست کیلوگرم یک به
 شضات ساصیدساموـوض  به محلول سپس< گرزیس ىگهساری اتاق

آمسه به  زست بهمغاضه < طس واتمه فیلتر کاغص توسػ زضطت
گرم به ازای هر کیلوگرم وصن بسن  میلی 44با زوز و روش گاواژ 

 33تخویس گرزیس<ىوبت  4ای  هفته و هفته 0ها به مست  ضت

 
 ها ژنی بیان ر یگ اىذازه
 34تا  4ها به مست  تمامی ضت ،سامت پس از آرریه مسارله 04

ها بیهوطی و استذراج قلب، وصن ضتو قبل از  ىسىاطتا طسسامت 
ی   هوطی به طکل استوضاقی و با مازه < بیی گرزیسر یگ اىسازه

هوطی کامل و تست زضز با مؼمئه طسن  کلروفوضم بوز< پس از بی
سرمت قلب از بسن  ها قرباىی طسىس و به ضت ،از مسم هوطیاری

مذاغ، رون و  ،سالیهبافر فسفات  با طستضوو بلس از  طسه رارج
بافت زارل میکروتویوب  و وصن گرزیس بلافاصلهمواز اعافی تمیس 

ml1  به زارل تاىک ازت  ها وبیتکرویقراض گرفت< م ،کسگصاری طسه
-44سپس تا زمان آىالیسهای سلولی زارل فریسض و اىتقال پیسا کرز 

به های بیان ژن  گیری تمامی اىسازه <ىسطس یزار  ىگه گراز یساىتزضده 
 اىخام گرزیس< Real-Time PCRروش آزمایضگاهی 

 
 ها داده لیوتحل هیتجز 

های آماض توصیفی و  شرو از استفازه با طسه یآور  دمك اؽلامات
وتحلیل قراض گرفت< زض بذص توصیف از  یهتخش استوباؽی موضز 

های میاىگیه و اىحراف استاىساضز استفازه طس<  طارع
اریاىس طامل ىرمالیتی توصیك های استفازه از تحلیل و فرض یصپ

ها با  ویلک و همگوی واریاىس -ها با استفازه از آزمون طاپیرو زازه
 آمسه زست بهاستفازه از آزمون لون موضز آزمون قراضگرفت< ىتایح 

ها، از تحلیل زوؽرفه  زض بذص آماض استوباؽی و آزمون فرعیه
سل ایه م بر اساسهای مستقل تحلیل طس<  واریاىس برای گروه

یی و زض ترکیب با توها بهاثر تمریه هواصی، مغاضه پوست اىاض ابتسا 
زض صوضت < ، برضسی طسىسموضزمؼاللهیکسیگر بر فاکتوضهای 
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زاض، برای تلییه محل تفاوت از آزمون  مضاهسه تفاوت ملوی
که زض مسل زوؽرفه، بیه  ییازآىخاپیگیری به فروىی استفازه طس< 

طوز، لصا مقایسه دفت دفت   میها مقایسه اىخام ى همه گروه
ؽرفه واریاىس اىخام طس و زض صوضت  ها توسػ آزمون یک گروه

سؼح زاض از آزمون توکی استفازه گرزیس<  مضاهسه تفاوت ملوی
  زض ىـر گرفته طس< (>44/4Pمحاسبات ) همه زض یزار  ملوی

 
 ها یافته

یرات برای اضصیابی تأثیر گاواژ روغه پالم، وصن حیواىات و زضصس تغی
موضز اضصیابی قراض گرفت< وصن  موضزمؼاللهی ها گروهآن زض  

زاری ىسبت  حیواىات و زض صس تغییرات زض گروه چاق افسایص ملوی
 هرچوس< گاواژ مغاضه پوست اىاض (P<49/4)به گروه کوترل زاطت 

مودب کاهص وصن حیواىات طس ولی ایه کاهص از ىـر آماری 

یی و یا زض ترکیب با مغاضه وهات بهزاض ىبوز< مسارله وضزش  ملوی
)طکل  (P<49/4)زاض وصن حیواىات گرزیس  مودب کاهص ملوی

5a  زاض  ی فوق ملویها گروه(<  زضصس تغییرات وصن حیواىات ىیس زض
(< همنویه دهت اضصیابی هیپرتروفی 5b)طکل  (p<49/4)بوز 

یشیولوژیک قلب، از طارع وصن و ىسبت وصن قلب به وصن بسن ف
زاری ىسبت به   < وصن قلب زض گروه چاق، تغییر ملویاستفازه طس

یری بر تأثگروه کوترل ىساطت همنویه مسارله توهای مغاضه، 
اىسازه قلب و ىسبت وصن قلب به وصن بسن ىساطت< مسارله 

یی و یا همراه با مغاضه مودب افسایص وصن قلب و توها بهوضزش 
ی ها روهگافسایص ىسبت وصن قلب به وصن حیوان زض مقایسه با  

 (P<49/4)زاض بوز  آماری ملوی ازىـر زیگر گرزیس و ایه افسایص 
 (< 6bو  6a)طکل 

 

 
 رؼای استاىساضز( ±موضزمؼالله )میاىگیه ی ها گروهزض  (b) و زضصس تغییرات آن  (a)ىتایح وصن بسن  .1شکل 

ی ها گروهو   (P<445/4)زاض وصن با گروه سالم  ارتلاف ملوی @، (P<445/4)صن با گروه سالم زاض و ، # ارتلاف ملوی(P<445/4)با گروه سالم  ها گروهزاض همه   ارتلاف ملوی*
و مسارله ترکیب مغاضه و وضزش با   (P<49/4)زاض زضصس تغییرات زضصس وصن زض گروه مسارله وضزش با گروه چاق  ارتلاف ملوی $، (P<49/4)چاق و چاق+مغاضه 

 <(P<49/4)و چاق+مغاضه  (P<45/4)ی چاق ها گروه
 

 
 رؼای استاىساضز( ±)میاىگیه  موضزمؼاللهی ها گروهزض   (Bb)و ىسبت تغییرات وصن قلب به وصن بسن  (a)ىتایح وصن قلب  .2شکل 

با گروه  ها گروههمه   زاض ىسبت وصن قلب با وصن بسن زض  ، *ارتلاف ملوی(<P<445/4) موضزمؼاللهی ها گروهزاض وصن قلب و ىسبت آن با وصن بسن با زیگر   ارتلاف ملوی@
 (<P<445/4)سالم 
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 رؼای استاىساضز( ±)میاىگیه  های موضزمؼالله زض گروه بافت قلب PI3Kبیان ژن  <7طکل 

 ( p<4/ 49)زاض با گروه سالم  ارتلاف ملوی*
 

 
 رؼای استاىساضز( ±)میاىگیه  های موضزمؼالله ض گروهز بافت قلب mTORبیان ژن  .4شکل 

 (<P<49/4زاض با گروه چاق و سالم ) ارتلاف ملوی @(، P<49/4)اض با گروه سالم ز ارتلاف ملوی*
 

زض پایان زوضه زض  PI3Kبیان ژن که آمسه ىضان زاز   زست ىتایح به
سالم کاهص زاطت و گروه زض مقایسه با   موضزمؼاللههمه گروهای 
 <(7( )طکل P<49/4زاض بوز ) آماری ملوی ازىـر ایه کاهص 
ی گروه چاق زض مقایسه ها قلب ضتزض  mTORژن بیان همنویه 

پایان زوضه  زاض زاطت< بیان ایه ژن زض  با گروه سالم کاهص ملوی
مغاضه پوست اىاض از   کووسه یافتزض گروه زر  زاری یملو یر ؽوض غ به

آماری  ازىـر ایه افسایص  ولی افسایص یافتگروه کوترل چاق 
سارله وضزش می ها گروهزض   mTOR بیان ژن <زاض ىبوز ملوی

زض مقایسه با گروه چاق، یی و زض ترکیب با مغاضه و وضزش توها به
 <(8)طکل زاض زاطت  افسایص ملوی

 
 بحث

یی و یا زض توها به( وضزش 5 از: اىس مباضتىتایح مهم ایه مؼالله 
( 6ترکیب با مغاضه پوست اىاض، مودب هیپرتروفی قلب گرزیس، 

زاری ىسبت به گروه  یزض گروه چاق، کاهص ملو PI3Kبیان ژن 

یی و زض ترکیب با مغاضه توها به( مسارله وضزش 1 <سالم زاطت
  ها گروهزض مقایسه با زیگر   PI3Kژن زاض بیان  افسایص ملوی مودب
زاض  زض گروه چاق کاهص ملوی mTOR( همنویه بیان ژن 8< گرزیس

( مسارلات وضزش و مغاضه 9و  زاطت ها گروهزض مقایسه با زیگر  
زاری بر بیان ایه ژن  تأثیر ملوی باهمیی و یا زض ترکیب توها به

تمریه هواصی همراه با  توان ىتیخه گرفت،ىساطت< بوابرایه می
زاری بر بیان ژن  ی پوست اىاض تأثیر ملوی مغرف مغاضه

 موضزمؼاللهی ها زض بافت قلب گروه mTORو  PI3Kهای  پروتئیه
س که افسایص گصطته ایه فرعیه مؼرح ط  یها زض سال <ىساطت

توزه قلبی ىتیخه افسایص باض کاری قلب است< ایه فرعیه توسػ 
ها ىضان  زیگر زاىضموسان فیشیولوژی و بالیوی ىیس تأییس طس< آن

 65طوز< زازىس که فلالیت وضزطی موخر به افسایص توزه قلبی می
های آزمایضی با استفازه از اىواق مذتلف  بلس، ؽرح یها سال

فلالیت وضزطی زاوؽلباىه تا ادباری با  لهازدم فلالیت وضزطی
 زمان، طست، تلساز تکراضها و زمان ریکاوری تووق زض ىوق، مست
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ای از فاکتوضهای ضطس، مسیرهای سیگوالیوگ  مخمومه ،ها آن
 هیپرتروفیهای روىویسی ضا کضف کرزىس که  و پاسد یسلول زرون

رویساز  یک 66<کرز یپاتولوژیک قلبی ضا از فیشیولوژیک متمایس م
 طسن برری حیاتی زض ایخاز هیپرتروفی فیشیولوژیک، آزاز

 5اىسولیه و فاکتوض ضطس طبه اىسولیه  ماىوسفاکتوضهای ضطس 
(IGF1م )اتغال باطس ی >IGF1  روی   روزش بر به گیرىسه سؼحی

ضا فلال  IGF1-PI3K-AKTآبضاض سیگوالیوگ  ،ها کاضزیومیوسیت
ات سازگاری فیشیولوژیک و کوس که بر تلساز صیازی از تغییر  می

 67،68<باطس یم رگصاضیتأث کپاتولوژی

به برضسی تأثیر  روز ( زض تحقیق6465زیسه و همکاضان ) ستم
های سلولی و  وضزطی تساومی و تواوبی بر مکاىیسم یها تیفلال

بافت قلب پرزارتوس< برىامه  PI3Kمولکولی مرتبػ با پروتئیه 
 ر یو برىامه گروه تساومی ص  زقیقه 14تمریوی تواوبی طسیس طامل 

< هفته ادرا طس 4روز زض هفته و به مست  4زقیقه،  44تا 14 وهیضیب
 وهیضیب ر یزض تمریه تساومی ص  PI3K ژنبیان زض ایه مؼالله، میسان 

زض  14<ىضان زازىسبت به گروه کوترل  یزار  افسایص ملوی ،و تواوبی
تغییر  ىتایح تحقیق حاعر مغایرت با ىتایح مؼالله فوق، زض 

یی توها بهی مسارله وضزش ها گروهزض   PI3Kزاری زض بیان ژن  ملوی
زض  رگصاضیل تأثواماز م و یا زض ترکیب با مغاضه مضاهسه ىگرزیس<

های تمریوی اطاضه کرز که  زمان برىامه توان به مست میایه مغایرت 
 4زیسه و همکاضان  هفته و زض تحقیق ستم 0زض تحقیق حاعر 
تواىس زض تواقط ىتایح  همنویه ىوق آزموزىی می هفته بوزه است<

باطس که زض تحقیق حاعر  رگصاض یآمسه زض هر زو تحقیق تأث زست به
زیسه و  زض تحقیق ستم لیوبوزىس چاق  موضزاستفازهحیواىات 
زض مؼاللات اثبات < چاق ىبوزىس موضزاستفازهحیواىات همکاضان 

های سلولی مرتبػ  ماىیستواىس زض بیضتر مک چاقی میطسه است که 
های  تمریه یرگصار یموفی بگصاضز< زض اضتباغ با تأث راتیبا قلب تأث

  بیان ژنمضاهسه طسه است که  PI3K/AKT1وضزطی بر مسیر 
 ىر ىژاز ویستاض به زىبال یها قلب ضتزض  PI3K/AKT1های  پروتئیه

همنویه زض  14ی زاطته است<زار  تمریه هواصی افسایص ملوی
زض بافت قلبی  PI3K-AKT های محتوای پروتئیه ،تحقیق زیگر

های مبتلابه زیابت به زىبال اىخام تمریه تواوبی پرطست  ضت
ی ها هیتمر  اىس که کرزه  گساضش< ایه محققان  بوزافسایص یافته 

ضا افسایص زازه  AKT و PI3K های تواىس محتوای پروتئیه وضزطی می
اثر زیابت ضا   بر هخازطسیو تا حس مؼلوبی هیپرتروفی پاتولوژیک ا

به زىبال  PI3Kمحتوای پروتئیه  تحقیقات فوق،زض  12<کوترل کوس
افسایص یافته بوز و ایه زض حالی است که های وضزطی  اىخام تمریه

زیسه  PI3Kوتئیه پر زاری زض بیان ژن  زض تحقیق حاعر تغییر ملوی
زمان، ىوق، طست، تلساز تکراضها،  < مواملی تمریوی ماىوس مستىضس
 ،زض تواقط ىتایح تواىس یها، زمان ریکاوری و غیره م رایػ آزموزىیط

ها از ىقص مؤثر  < زض کل بیضتر تحقیقزاطته باطسبسسایی  راتیتأث
 زیساز اىس<  های وضزطی بر مملکرزهای قلبی حمایت کرزه تمریه

های وضزطی  تواىس روز ضا با فلالیت قلب می ،فیشیولوژیک
کوس تا ىیاز اکسیژن افسایص یافته هواصی سازگاض  ىوق رغوظ  به

 >6گویوس< بسن ضا برآوضزه کوس، فرآیوسی که به آن "بازساصی" می
سامت زض هفته موخر به کاهص  7های وضزطی بیص از  فلالیت

افسایص  ،max2VOقابل توده عربان قلب استراحتی و همنویه 
طوز< بوابرایه تمریه  مملکرز و هیپرتروفی و توزه بؼه چپ می

طوز و  ی بامث افسایص هیپرتروفی فیشیولوژیک قلب میهواص 
 56تواىس به حفؿ مملکرز قلب کمک کوس< می

 mTORهای وضزطی بر پروتئیه  زض اضتباغ با برضسی ىقص تمریه
( به برضسی تأثیر تمریه 6465زض تحقیقی آقایی و همکاضان )
زض بؼه چپ قلب  mTORاستقامتی بر محتوای پروتئیه 

هفته  4گروه تمریوی به مست پرزارتوس<    زیابتیهای صحرایی  موش
زقیقه تمریه استقامتی زویسن  01دلسه به مست  0و هر هفته 

 24تا  44حسوز  زض  روی ترزمیل مذغوظ دوىسگان ضا با طست
زازىس< طص هفته تمریه استقامتی  زضصس حساکثر سرمت اىخام 

بیه   mTORمحتوای پروتئیه زاض زض  ملویافسایص موخر به 
ی بؼه چپ قلب طس< ایه  های تمریه و کوترل زض مظله روهگ

تواىس با افسایص محتوای  اىس تمریه استقامتی می محققان بیان کرزه
وساز،  سبب توـیم فرآیوسهایی ماىوس سورت mTOR  پروتئیه

بیوژىس میتوکوسریایی، هیپرتروفی قلبی، مهاض اتوفاژی زض قلب 
حقیق آقایی و همکاضان با ىتایح ت =6طوز< کهای زیابتی آزموزىی

 ىیسصیرا زض تحقیق حاعر  بوز،ىتایح تحقیق حاعر زض یک ضاستا 
مسارله های  بیه گروه mTORزاری زض بیان ژن  ملوی افسایص
ها  ىسبت به زیگر گروه یی و یا زض ترکیب با مغاضهتوها بهوضزش 
افسایص بیان ژن زض مؼالله حاعر یکی از          مؼمئوا   گرزیس<مضاهسه  

 یرگصار یزض اضتباغ با تأث ی زضگیر زض هیپرتروفی قلب بوز<ها سمیمکاى
زض تحقیقی  ،های مذتلف های وضزطی با طست متفاوت تمریه

 تمریه هفته 31 تأثیر( به برضسی =645میرسپاسی و همکاضان )
 هایموش چپ بؼه زض  mTORC1 ژن بیان بر  با ، طست با تواوبی

 به طسیس، تواوبی-زیابتی گروه  پرزارتوس< 1 ىوق زیابتی صحرایی
 قالب زض  هفته زض  ای زقیقه 14 دلسه 4 تلساز به هفته 31 مست
 1 فلال استراحت و ای زقیقه یک تکراضهای با ترزمیل روی زویسن

 ،ها  گروه  مقایسه زض طسىس< زازه طرکت تکراض  هر  بیه یا قهیزق
 زیابتی، کوترل  گروه  زض  mTORC1 ژن بیان زض زاض ملوی کاهص
 به موخر  تمریه همنویه <طس هازز ىضان سالم گروه  هب ىسبت
  زیابتی کوترل  گروه  به ىسبت mTORC1 ژن بیان زاض ملوی افسایص
 با تواوبی تمریه زوضه یک که اىس کرزه  گساضش محققان ایه گرزیس<
 مملکرز بهبوز به موخر  mTORC1 ژن بیان افسایص با با ، طست



 و همکاضان<  زژزاض

 10  |  3طماضه  04زوضه  سطکی تبریسمخله پسطکی زاىضگاه ملوم پ

 زیابت از  ىاطی بالیوی لائمم از  تواىس می         احتما    و طوزمی قلبی
میرسپاسی و همکاضان با ىتایح ىتایح تحقیق  14<کوس  گیری پیص

تفاوت  ىیس < زض تحقیق حاعر باطس یمموافق تحقیق حاعر 
 و ییتوها به وضزش یها گروه  mTORزاری زض محتوای پروتئیه  ملوی

 کمپلکس  گرزیس< مضاهسه ها گروه زیگر با مغاضه با ترکیب زض  یا
mTOR به متغل پروتئیه هر  که  ستا ها پروتئیه از  ای مومهمخ 
mTOR بگصاضز< تأثیر  آن مملکرزهای و بیولوژی روی بر  تواىس می 

 زض  باطوس< مؤثر  تأثیر میسان زض  تواىوس یم ها آزموزىی و تمریه ىوق
  استفازه چاق های آزموزىی و استقامتی تمریه از  ما حاعر  تحقیق
 تواوبی تمریه میرسپاسی تحقیق زض  که  است حالی زض  ایه و کرزیم

زض اضتباغ با ىقص  طس< برضسی زیابتی های آزموزىی و با  طست با
اکسیساىی تاکوون تحقیقی که تأثیر مکمل پوست  های آىتی مکمل

های مسئول  های وضزطی ضا بر بیان ژن پروتئیه اىاض همراه با تمریه
یک زض  حال هیهیپرتروفی قلبی برضسی کرزه باطوس، یافت ىضس< باا

 بسىی فلالیت زىبال به و قلب بافت زض  PI3K ژن بیان ،تحقیق
 ىر  صحرایی های موش زض  اکتاپامیه یاری مکمل و هواصی

 با تمریه برىامه مؼالله، ایه زض  <است گرفته  قراض  موضزمؼالله
 زضصس 44 ،آرر ی هفته زض  و 44 اول ی هفته زض  متوسػ طست

max2VO ژن بیان <بوز PI3K  بسىی فلالیت زىبال به قلب بافت زض 
  بیان محققان ایه یافت< افسایص اکتاپامیه یاری مکمل و هواصی
 بهبوز و آپوپتوز  کاهص  به موخر  هواصی وضزطی تمریه ىسا هکرز

 PI3K پروتئیه بیان زىبال به قلبی های سلول احیای فرفیت
طسه با ىتایح تحقیق حاعر  ىتایح تحقیق گساضش 13طوز< می

اکسیساىی  ی آىتی زض تحقیق حاعر مغرف مغاضهمتواقط است< 
 زض  ایه و ىساطت PI3K ژن بیانزاری زض  پوست اىاض تغییر ملوی

 ژن بیان افسایص به موخر  اکتاپامیه یاری مکمل که  است حالی
PI3K زض  یا و ییتوها به اىاض پوست مغاضه تأثیر  همنویه بوز< طسه 
 گرزیس<  برضسی حاعر  تحقیق زض  باض  اولیه برای وضزش با ترکیب
 و قلب هیپرتروفی مودب تواىست ییتوها به مغاضه هرچوس
 گروه  با مقایسه زض  چاق یها ضت قلب زض  mTOR ژن بیان افسایص
         مؼمئوا   ىبوز< زاض  ملوی آماری، ىـر  از  افسایص ایه ولی گرزز  سالم

 طرایػ و موضزاستفازه مغاضه مغرف ؽول و  زوز ماىوس مواملی
 س<وباط رگصاض یتأث آمسه زست به ىتایح مقساض  زض  سوتواى می ها آزموزىی
های قلبی  ىقص مهمی زض ایخاز و تکامل بیماری ویساتیاکس استرس

های زضماىی مذتلفی برای هسف قراض زازن  مروقی زاضز< استراتژی
ایخاز طسه است< اگرچه مؼاللات اثرات مفیس  ویساتیاکس استرس

مروقی مذتلف ىضان -لبیهای ق اکسیسان زضماىی ضا زض بیماری آىتی
س وتواى میو مقازیر مغاضه زازه است، با ایه ودوز طرایػ تمریوی 

تر  زضک ممیقبوابرایه س< وباط رگصاض یها تأث زض ىتایح ایه تحقیق
های  مروقی و توسله زضمان-های قلبی زض بیماری ویساتیاکس استرس

زضمان مؤثرتر  و طرایػ تمریوی مواسب، دهتاکسیساىی  آىتی
 مروقی موضز ىیاز است<-های قلبی اریبیم

 
 گیری ىتیجه

به زىبال  PI3Kبیان ژن  زض زاری  زض تحقیق حاعر تأثیر ملوی
اکسیسان پوست اىاض  اىخام تمریه هواصی و مغرف مغاضه آىتی

مسارله وضزش  به زىبال mTORمضاهسه ىضس ولی بیان ژن 
ایه  ت<زاض زاط یی و یا زض ترکیب با مغاضه افسایص ملویتوها به

مفیس طرایػ تمریوی بایس  یرگصار یبسیه ملوی است که برای تأث
زمان، طست، تلساز تکراضها، زمان ریکاوری و  مواملی ماىوس مست

ها ضا برضسی کرز< همنویه طرایػ مغرف  طرایػ آزموزىی
اکسیساىی ماىوس زمان و زوز مغرف و غیره بایس  های آىتی مکمل

 <سیبه زست آ ریتأثه یا بهتر ت موضزمؼالله بیضتری قراض گیرز
 

 قذرداىی
ىویسوسگان ایه ی زکتری  ضسالهطسه حاصل تلاش  ىتایح گساضش

اىخام واحس تهران مرکس  است که زض زاىضگاه آزاز اسلامی پژوهص
آوری ایه پژوهص  افرازی که زض اىخام و دمك ی است< از همه طسه

 و قسضزان هستیم<ما ضا یاری کرزىس، تضکر 
 

ذآورانپذی مشارکت
 ؽراحی، ؛الهی حسیه فتحو  همائی حسه متیه اض،ىگیه زژز

 مقاله همنویه واىس  زاطته مهسه بر ضا ىتایح مؼالله تحلیل و ادرا
 ىسذهموضزىـر  افراز سایر و طسه فیهمائی تأل حسه متیه توسػ
 .اىس کرزه  سییتأ ضا آن ایرازات، از اصلاح پس و رواىسه ضا آن ىهایی
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