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 پژوهشی مقاله

 قلب چپ بطن در راپامایسین مکانیکی هدف و B-کیناز پروتئین بر استقامتی تمرینتأثیر  

 آمید نیکوتین و استرپتوزوتوسین القاء طریق از شده یدیابت صحرایی های موش
 1مقدمی کاملیا ،1مقدم شرافتی محمد ،*1شعبانی مریم

 

 چکیده
 

 هدف بنابراین، ؛شود مسیر این در اختلال به منجر تواند می دیابت که است برخوردار بالایی تاهمی از انسولین رسان پیام مسیر :مقدمه

 بطن در (mTOR) راپامایسین مکانیکی هدف و (AKT یا PKB) B-کیناز پروتئین بر استقامتی تمرین هفته 8تأثیر   حاضر، پژوهش از

 .است آمید نیکوتین و وتوسیناسترپتوز القاء طریق از شده دیابتی صحرایی های موش قلب چپ

 پس و انتخاب گرم 270±20 وزنی میانگین با داولی اسپراگ نژاد از ماهه 2 نر صحرایی موش سر 12 تجربی، ی مطالعه این در :ها روش

 تقسیم سر( 6 گروه )هر کنترل و تمرین گروه، 2 به تصادفی روش به آمید نیکوتین و استرپتوزوتوسین القاء طریق از شدن دیابتی از

 تمرین دقیقه 30 شامل ،جلسه 4 هفته هر و هفته 8 مدت به ،تردمیل روی بر صحرایی های موش دویدن تمرینی ی برنامه شدند. 

-t آماری آزمون و SPSS افزار نرم از ها داده تحلیل و  تجزیه برای شد. انجام سرعت حداکثر درصد 70 تا 50 حدود شدتی با استقامتی

 شد.  استفاده مستقل

 در داری معنی تغییر اما ؛(=03/0P) شد B-کیناز پروتئین محتوای در دار معنی افزایش به منجر استقامتی تمرین هفته هشت :ها یافته

 .(=97/0P) نشد مشاهده کنترل به نسبت استقامتی تمرین  گروه در راپامایسین مکانیکی هدف پروتئین محتوای

 به منجر استقامتی تمرین هفته هشت که است سلولی مسیرهای از بسیاری تنظیم برای یدیکل پروتئین B-کیناز پروتئین گیری: نتیجه

 تمرین که دارد وجود احتمال این راپامایسین مکانیکی هدف پروتئین محتوای نکردن تغییر به توجه با شد؛ آن دار معنی افزایش

 شود. قلبی ژیکفیزیولو هیپرتروفی به منجر mTORC1 مسیر طریق از تواند نمی استقامتی
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 مقدمه

 بعضی اثر بر قلبی مرگ به منجر تواند می قلبی های سلول آسیب

 قلب از محافظت .شود و... سرطان چاقی، دیابت، انواع مانند ها بیماری

  آسیب به منجر که خطرزا عوامل کاهش هدف با ،راهبردها مامت به

 انسولین شبه رشد فاکتور و انسولین .[1] دارد اشاره شود، می میوکارد

(IGF-1)1، قلب در ضدآپوپتوزی اثرات که هستند یمهم های هورمون 

 به وابسته سازوکارهای طریق از را یقلب مخرب اثرات انسولین دارند.

 انقباضی نیروی) 2اینوتروپی ،گلوکز سمیت کاهش جمله از ،گلوکز

 تنظیم و آپوپتوز ،التهاب اکسیداتیو، استرس تعدیل ،مثبت (میوکارد

 یک عنوان به انسولین، همچنین .[2] کند می اعمال خون جریان

 قلبی های آسیب در سلول بقای ترویج برای شده  شناخته میتوژن،

 شده گزارش متعددی یبیوشیمیای و مولکولی تغییرات .[3] است

 این از یکی کند. می محافظت قلب عضلانی های سلول از که است

 راپامایسین مکانیکی هدف -1-کمپلکس مسیر سلولی مهم مسیرهای

 هیپرتروفی ای آتروفی با که است ،3(mTORC1) پستانداران در

 مکانیکی هدف پروتئین سازی فعال است. ارتباط در قلب عضلات

 شرایط از ای فزاینده تعداد در 4(mTOR) ستاندارانپ در راپامایسین

-قلبی های بیماری دیابت، و چاقی سرطان، جمله از پاتولوژیک،

 .[4] دارد نقش عصبی های بیماری و عروقی

 طبیعی عملکرد برای انسولین سیگنال که اند داده نشان اخیر مطالعات

 به لامبت بیماران )در انسولین کمبود و است ضروری عروق و قلب

 مسیر شود. می بیماری و عروقی-قلبی اختلال به منجر (دو نوع دیابت

 B (PKB-کیناز /پروتئین5(PI3K) کیناز-3-فسفواینوزیتید سیگنالینگ

 بقاء کنترل برای سیگنال انتقال مسیرهای ترین مهم از یکی AKT)6 یا

 بقای AKT و PI3K سازی فعال .[5] است آن های عملکرد و قلبی

 طریق از را قلب عملکرد همچنین و بخشد می بهبود یا حفظ را سلول

 تنظیم ،mTOR ندمان ،mTORC1 مسیر دست پایین های پروتئین

 قطب در که است کیناز سرین/ترئونین یک ،AKT .[6] کند می

 از سلولی، عملکردهای برای مختلف مسیرهای سیگنالینگ مرکزی

                                                           
1 Insulin-Like Growth Factor 1 
2  Inotropy 
3 Mammalian Target of Rapamycin Complex 1 
4 Mammalian Target of Rapamycin (mTOR) 
5 Phosphoinositide 3-Kinase 
6 Protein Kinase B 

 ی زیرخانواده .[7] است سلول هموستاز و سوخت و رشد بقاء، جمله

AKT ایزوفرم سه شامل پستانداران در (AKT1/PKBa، 

AKT2/PKBb و AKT3/PKBc) ،مجزا های ژن توسط که است 

 .[1] دارند مشابه ساختاری همه اما شوند؛ می کدگذاری

 ای دامنه چند کیناز سرین/ترئونین پروتئین یک ،mTOR پروتئین

 قابل و مهم نقش پروتئین نای .است کیناز خانواده به مربوط استثنایی

 سلولی تغییرات به و دارد متنوع-متوالی های سیگنال در ای توجه

 قلبی اختلال از جلوگیری برای mTOR پروتئین .[8] است پاسخگو

 در mTOR پروتئین بیان .[9] است مهم پاتولوژیک هیپرتروفی در

 در قلبی فیبروز مهار التهابی، پاسخ کاهش نکروز، سرکوب باعث قلبی

 حفظ قلب، های سلول ومیر مرگ کاهش چپ، بطن جانبی بازسازی

 ی کننده  کنترل یک عنوان به کل در .[10] شود می قلب عملکرد

 بیولوژیکی فرآیندهای بر که است سلولی بقاء و تکثیر رشد، مرکزی

 گذارد میتأثیر   قلبی هموستاز و اتوفاژی پروتئین، سنتز خصوص به

 عروقی-قلبی سیستم سودمند واکنش یک عثبا ورزشی تمرین .[11]

 و وریدی بازگشت ،7(LV) چپ بطن شدن پر زمان افزایش یعنی

 تمرین که است شده داده نشان همچنین شود.  می ای ضربه حجم

 تغییر طریق از میوکارد دیاستولیک عملکرد افزایش باعث ورزشی

 برادی سینوس کاهش و سارکوپلاسمیک شبکه در کلسیم جذب

 بالقوه طور به یورزش تمرین که است، توجه جالب شود. می کاردی

 اثرات رساندن  حداقل با و/یا پاتولوژیک هیپرتروفی اختلال ممکن

 .[12] کند معکوس را میوکاردی آسیب

 mTORC1 سیگنالینگ مسیر پاتوفیزیولوژیک اهمیت براساس

 در اند. کرده آن به ای سابقه بی توجه ورزشی های فیزیولوژیست

 تمرینات به پاسخ در یا بیماری شرایط تحت بار افزایش ظیماتتن

 عوامل و ها محرک و مکانیکی کشش به قلبی میوسیت ورزشی،

 و سمپاتیک عصبی سیستم شدن فعال افزایش جمله از متعدد،

8 آنژیوتانسین مانند پاراکرین هومورال عوامل و اتوکرین
II، اندوتلین 

19، IGF1، نفرین نوراپی (NE)10 [13] دهد می نشان واکنش غیره و. 

 تنظیم به منجر قلبی های سلول روی بر عوامل این شدن فعال

 دو در د.شو می قلب رشد با مرتبط سلولی درون سیگنالینگ مسیرهای

                                                           
7 Left ventricular 
8 Angiotensin II 
9 Endothelin 1 
10 Norepinephrine  
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 های سیگنال و مختلف عوامل که است شده آشکار گذشته، ی دهه 

 کند می کمک فیزیولوژیک و پاتولوژیک قلبی رشد القای به متوالی

 شنا تمرینتأثیر   بررسی به (2013) همکاران و Ma تحقیقی در .[14]

 سیگنالینگ مسیر طریق از چپ بطن هیپرتروفی بر

PI3K/AKT/mTOR افزایش نتایج پرداختند. صحرایی های موش در 

 دادند. نشان mTOR و AKT های پروتئین محتوای در را داری معنی

 ورزشی تمرین است ممکن که کردند گزارش تحقیق این محققان

 سیگنالینگ مسیر طریق از چپ بطن هیپرتروفی باعث

PIK3/AKT/mTOR دیگر تحقیقی در .[15] شود Liao همکاران و 

 از ناشی قلبی هیپرتروفی در mTOR مسیر تنظیم بررسی به (2015)

 با هوازی تمرین پرداختند. صحرایی های موش در ورزشی تمرین

 در داری معنی تغییرات به منجر متوسط شدت با و بالا های شدت

 برای چالش یک .[16] شد mTOR و AKT های پروتئین محتوای

 جهت راهبردها شناسایی ،قلب برای ورزشی شناسی زیست ی زمینه

 که است ای مداخله استقامتی تمرین است. قلب عملکرد بهبود

 بیماران در میوکارد بازسازی و بخشد بهبود را قلب عملکرد تواند می

 اصلی های کننده تنظیم دادن قرار هدف .کند معکوس را دیابت به تلامب

 تواند می یورزش های تمرین طریق از قلب از حفاظت و هیپرتروفی

 مسیر یک AKT/mTOR مسیر باشد. بخش امید رویکرد یک

 ورزشی های تمرین از ناشی هیپرتروفی القاء برای حیاتی سیگنالینگ

 به AKT/mTOR سیگنال سازی فعال است. قلب از حفاظتم برای

 میانجی ولؤمس که سیگنالی مسیرهای مهار با ترکیب در یا تنهایی

 با .باشد داشته زیادی مزایای است ممکن ،باشد می قلبی هیپرتروفی

 مسیر دادن قرار هدف برای جدید، های روش حال، این

AKT/mTOR بنابراین ؛باشد ضروری و لازم است ممکن قلب در 

 بر استقامتی تمرین هفته 8تأثیر   بررسی حاضر، تحقیق مانجا از هدف

 های موش قلب چپ بطن در mTOR و AKT های پروتئین محتوای

 آمید نیکوتین و استرپتوزوتوسین القاء طریق از شده دیابتی صحرایی

 .است
 

 ها روش
 تحقیق نوع و نمونه

 گروه صورت به که است بنیادی-تجربی نوع از حاضر پژوهش

 موش سر 12 پژوهش، این در گرفت؛  انجام کنترل و آزمایش

 گرم 270±20 وزن میانگین با داولی اسپراگ نژاد از ماهه 2 نر صحرایی

 علوم دانشگاه ی خانه حیوان در صحرایی های موش شدند.  انتخاب

 50-40 رطوبت گراد، سانتی یدرجه 22±2 دمای با شیراز پزشکی

 شدند. داری نگه ساعت 12-12 روشنایی-تاریکی ی چرخه و درصد

 حیوانات مخصوص استاندارد و آزادانه صورت به حیوانات غذای

 آب همچنین شد. تهیه شیراز پزشکی علوم دانشگاه از آزمایشگاهی

 ی ویژه لیتری میلی 500 بطری در آزاد صورت به حیوانات نیاز مورد

 اصول .[17] شد داده قرار ها آن اختیار در آزمایشگاهی، حیوانات

 مطابق مطالعه (IR.SUMS.REC.1396.S1062 اخلاقی )کد لاقیاخ

 پزشکی علوم دانشگاه مصوب آزمایشگاهی حیوانات با کار اصول با

 .گرفت قرار توجه مورد شیراز
 

 دیابت القاء روش

 نوع دیابت ایجاد برای ها موش رسیدن وزن به از بعد دهم ی هفته در

 1(STZ) سیناسترپتوزوتو محلول صحرایی، های موش در دو

 درون صورت به (=5/4pH با مولار 1/0 سیترات بافر در شده حل)

 از کیلوگرم هر ازای به گرممیلی 60 دوز با مرتبه یک فقط و صفاقی

 گرم میلی 110 دوز با آمید نیکوتین تزریق دقیقه 15 از بعد بدن وزن

 اطمینان جهت .[18] گردید تزریق ،بدن وزن از کیلوگرم هر ازای به

 72 ها آن خون قند ،صحرایی های موش دو نوع شدن دیابتی از

 و گلوکومتر کمک با آمید نیکوتین و STZ تزریق از پس ساعت

 شد؛ گیری اندازه ها موش دمی سیاهرگ از شده گرفته خونی نمونه

 دیابتی شاخص عنوان به لیتر دسی بر گرم میلی 130 بالای خون قند

 .[19] شد گرفته نظر در شدن
 

 تمرینی لپروتک

 تصادفی روش به صحرایی های موش دو نوع دیابت القای از پس

 شدند.  تقسیم سر( 6) کنترل و سر( 6) تمرین گروه گروه: 2 به

 یک مدت  به تردمیل با آشنایی برای تمرین های گروه های موش

 ی برنامه دویدند. تردمیل روی دقیقه، بر متر 10 تا 5 سرعت با هفته

 های موش بود. جلسه 4 هفته هر و هفته 8 تمد به تمرینی گروه

 دقیقه بر متر 12 تا 10 حدود سرعتی با جلسه هر شروع در تمرینی

 شامل اصلی تمرینی ی برنامه سپس کردند. گرم دقیقه شش مدت به

                                                           
1 Streptozotocin 
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 حداکثر درصد 70 تا 50 حدود شدتی با استقامتی تمرین دقیقه 32

 حدود سرعتی با ها موش نیز جلسه هر پایان در شد. انجام سرعت

 زمان مدت کل کردند. سرد دقیقه شش مدت به دقیقه بر متر 12 تا 10

 دقیقه 42 تردمیل روی بر جلسه هر در صحرایی های موش دویدن

 در .[20] نداشت تغییری هفته 8 در و درجه صفر تردمیل شیب بود.

 همچنین نداشتند. تمرینی ی برنامه گونه هیچ کنترل گروه مدت، این

 دوره طول در را انسولین با درمانی گونه هیچ صحرایی یها موش

 .نداشتند پژوهش
 

 سرعت حداکثر گیری اندازه آزمون

 شروع دقیقه در متر 5 سرعت با سرعت حداکثر گیری اندازه آزمون

 تا یافت افزایش دقیقه در متر 5 تردمیل سرعت دقیقه 3 هر و

 ایانته به ها موش )چسبیدن خستگی به صحرایی های موش

 خستگی به صحرایی های موش آن در که سرعتی برسند. تردمیل(

 .[21] شد گرفته نظر در سرعت حداکثر عنوان به رسیدند،
 

 برداری بافت روش

 استرس کنترل  غیرقابل متغیرهای و تمرین حاد آثار بردن  بین از برای

 از پس ساعت 24 از بعد تمرینی، ی برنامه اجرای زمان در ها آزمودنی

 اخلاقی اصول رعایت با صحرایی یها موش تمرین،ی  جلسه ینآخر

 بر گرم میلی 50 تا 30) کتامین از ترکیبی صفاقی درون تزریق با و

 وزن کیلوگرم بر گرم میلی 5 تا 3) زایلازین و بدن( وزن کیلوگرم

 حیوان بدن از قلب چپ بطن بافت سپس شدند. هوش بی بدن(،

 با بلافاصله سپس و داده شستشو فیزیولوژیک سرم در و شد برداشته

 -80 دمای با بعدی های سنجش برای و منجمد ازت مایع از استفاده

 .[22] شد فریزر

 

 آزمایشگاهی های روش

 پژوهش متغیرهای بلات-وسترن آزمایشگاهی روش از استفاده با

 از قلب چپ بطن بافت های پروتئین استخراج برای شد. گیری اندازه

 150 (،8 برابر pH) تریس بافر مولار میلی 05/0 حاوی RIPA بافر

 سدیم درصد یک ،EGTA درصد 01/0 سدیم، کلرید مولار میلی

 کوکتیل پروتئاز آنتی درصد 1/0 اضافه به 1(SDS) سولفات دودسیل

                                                           
1 Sodium Dodecyl Sulfate 

 در بافت گرم میلی 100 که ترتیب این به شد. استفاده (sigma شرکت)

 دستی هموژنایزر یک توسط پروتئاز آنتی حاوی بافر میکرولیتر 500

 شد گذاشته گراد سانتی ی درجه 4 دمای در ساعت نیم و شد هموژن

 دور در (bo, sw14rfroil) دار یخچال سانتریفوژ یک در سپس و

 شد؛ سانتریفوژ دقیقه 10 مدت به و گراد سانتی ی درجه 4 و 12000

 تعیین کیت با آن پروتئین غلظت و شده آوری جمع رویی مایع سپس

 595 موج طول )در گردید گیری اندازه (Bio-Rad) پروتئین ی کننده

 داری نگه صفر زیر درجه 20 در نهایت در شد(. گیری اندازه نانومتر

 بافر لودینگ نمونه با 1:1 نسبت به آمده دست به هموژن سپس شد،

(mM50 سولفات، دسیل دو سدیم درصد 2 هیدروژن، کلرید-تریس 

 درصد 005/0 و مرکاپتواتانول-ابت درصد 5 گلیسرول، درصد 10

 دقیقه 5 مدت به ها نمونه ادامه، در گردید. مخلوط آبی( برموفنول

 با ها پروتئین شوند. دناتوره کاملاً ها پروتئین تمام تا شد جوشانده

 به و شده جدا SDS-Polyacrylamide ژل الکتروفورز از استفاده

 درصد 5 در اعتس 1 مدت به غشاء شدند. منتقل سلولز نیترو غشای

BSA در Tris-Buffered Saline درصد 1/0 و (Tween 20 TBST) 

 در انکوباسیون شد. انکوبه (500:1) اولیه بادی آنتی در و شد مسدود

 درصد 4 در اتاق دمای در ساعت 1 مدت به بعد روز ثانویه بادی آنتی

TBST لومینسانس شیمیایی واکنش یک با ها پروتئین شد. انجام 

(ECL) تحلیل و تجزیه با و densitometry افزار نرم با Image J 

-anti-AKT (sc های بادی آنتی شد. گیری اندازه (112/0/8/1 ی )نسخه

 ساخت سانتاکروز شرکت anti-mTOR (Sc-1550-R) و (135829

 .[23] گرفتند قرار استفاده مورد آمریکا کشور
 

 آماری تحلیل

 نرمالیتی تعیین برای 2(KS) اسمیرنوف-کالموگروف آزمون از ابتدا

 توزیع بودن نرمال به توجه با شد. استفاده پژوهش های داده توزیع

 ی مقایسه برای مستقل-t پارامتریک آماری آزمون از متغیرها، در ها داده

 از استفاده با ها، داده تحلیل و تجزیه است. شده استفاده گروهی بین

 تجزیه داری معنی سطح است. گرفته انجام 23 ی نسخه SPSS افزار نرم

 است. شده گرفته نظر در ≥05/0p حاضر، تحقیق آماری تحلیل و

 

                                                           
2 Kolmogorov–Smirnov Test 
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 ها یافته 
 تمرین هفته هشت دنبال به که دادند  نشان نتایج پژوهش، پایان در

 تمرین های گروه بین AKT محتوای در داری معنی افزایش ،استقامتی

 و A ،1 )شکل (=03/0P) دارد وجود قلبی عضله بافت در کنترل و

B.) داری معنی تغییر به منجر استقامتی تمرین هفته هشت ،مقابل در 

 کنترل و تمرین های گروه بین mTOR (97/0P=) پروتئین محتوای در

 (.B و A ،2 )شکل شدن قلبی ی عضله بافت در

 
 مطالعه مورد های گروه در B-کيناز پروتئين  پروتئين محتوای ی مقايسه -1 شکل

(A) :کیناز پروتئین بلات وسترن ویرتصا-B قلب چپ بطن بافت در داخلی کنترل عنوان به اکتین-بتا و 

(B) :کیناز پروتئین باندهای شده مقادیرکمی ی دهنده نشان معیار( انحراف و )میانگین ستونی نمودار-B داخلی کنترل مقابل در 

 
 مطالعه. مورد های گروه در نراپامايسي در مکانيکی هدف  پروتئين محتوای ی مقايسه -2 شکل

(A) :قلب چپ بطن بافت در داخلی کنترل عنوان به اکتین-بتا و راپامایسین مکانیکی هدف  پروتئین بلات وسترن تصاویر 

(B) :داخلی رلکنت مقابل در راپامایسین مکانیکی هدف  پروتئین باندهای شده مقادیرکمی ی دهنده نشان معیار( انحراف و )میانگین ستونی نمودار 
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 گیری نتیجه و بحث
 به منجر ،استقامتی تمرین هفته هشت که دادند  نشان تایجن

 های گروه بین AKT پروتئین محتوای در داری معنی افزایش

 تغییر mTOR  پروتئین محتوای اما ؛شود می کنترل و تمرین

 نکرد. داری معنی

 هیپرتروفی اصلی مسیر ،IGF1-PI3K-AKT سیگنالینگ مسیر

 مدت طولانی ورزشی تمرینات از ناشی قلب ولوژیکیفیزی

 سیگنالینگ آبشار این سازی فعال که است شده داده نشان است.

 دچار که شود می حیوانی های مدل در قلب از محافظت به منجر

 در ؛هستند عروقی-قلبی های بیماری به مبتلا و قلبی آسیب

 دعملکر برای IGF1-PI3K-AKT سیگنالینگ کاهش که حالی

 قلبی بیماری پیشرفت تسریع به منجر و است مضر قلب

 مسیر روی بر استقامتی تمرینتأثیر   ی بطهرا در .[24] شود می

AKT تحقیقی در No تأثیر   بررسی به (2019) همکاران و

 در mTOR و AKT های پروتئین محتوای بر استقامتی تمرین

 ینتمر تجربی، گروه پرداختند. جوان و پیر های موش قلب

 دقیقه، بر متر 15 تا 10 سرعت با تردمیل روی بر را استقامتی

 .دادند انجام هفته 8 مدت به هفته در روز 5 روز، در دقیقه 45

 طور به را mTOR و AKTهای پروتئین محتوای استقامتی تمرین

 استقامتی تمرین که داد نشان ها داده .داد افزایش توجهی قابل

 قلب در AKT/mTOR نالینگسیگ مسیر کردن فعال به منجر

 های تمرین که دهد می نشان این و شود می صحرایی های موش

 دنکن القاء را چپ بطن در عضلانی رشد است ممکن استقامتی

 شود می صحرایی موش در یقلب هیپرتروفی به منجر امر این و

 در حاضر تحقیق نتایج با همکاران و No تحقیق نتایج .[25]

 تحقیق دو هر در زیرا است، راستا هم AKT پروتئین محتوای

 با ارتباط در اما، ؛است یافته افزایش AKT پروتئین محتوای

 تغییر حاضر قیقتح در ،mTOR پروتئین محتوای نتایج

 پروتئین محتوای که است حالی در این و نیافت داری معنی

mTOR تحقیق در No که آنجا از .بود یافته افزایش همکاران و 

 شده انجام هفته 8 مدت به استقامتی تمرین یقتحق دو هر در

 های آزمودنی نوع و شدت مانند دیگری مهم عوامل است

 به مبتلا حاضر تحقیق های آزمودنی باشد. گذارتأثیر تواند می

 تا 50 معادل شدتی با را ورزشی تمرین که بودند دو نوع دیابت

 که است حالی در این و دادند انجام سرعت حداکثر درصد 70

 10 حدود همکاران و No تحقیق در ها آزمودنی دویدن سرعت

 انسولین به مقاومت ،دو نوع دیابت در بود. دقیقه بر متر 15 تا

 در اختلال به منجر تدریج به که است ای کننده شروع عامل

 .[26] شود می بتا-سلول مرگ نهایت در و بتا-سلول عملکرد

 انحراف به نجرم تواند می انسولین سیگنالینگ در اختلال

 .[27] شود mTORC1 سیگنالینگ

 تنظیم با تواند می استقامتی های تمرین که است شده داده نشان

 مسیر اختلالات IGF-1 و انسولین مانند رشدی عوامل تسهیل و

 در راستا این در .[12] کند تعدیل را mTORC1 سیگنالینگ

 ژن بیان بررسی به (2018) همکاران و Imanipour تحقیقی

AKT1 دوره یک انجام دنبال به انسولین پانکراس، پاسخ در 

 دو نوع دیابتی صحرایی های موش در استقامتی تمرین

 نه AKT سیگنالینگ مسیر که دریافتند محققان این پرداختند.

 نقش بلکه کند، می ایفا انسولین به مقاومت در مهمی نقش تنها

 حوسط افزایش با انطباق برای بتا های سلول توانایی در مهمی

 AKT پروتئین شدن فعال و محتوا افزایش ؛کند می ایفا انسولین

 .[28] باشد ثرؤم دو نوع دیابت درمان بهبود در تواند می

 اختلات از تواند می ورزشی تمرینات که مطلب این راستای در

 تحقیقی در کند؛ جلوگیری mTORC1 مسیر در شده ایجاد

Mirsepasi هوازی هفته 12تأثیر  بررسی به (2018) همکاران و 

 چپ بطن در mTORC1 و AKT1 های پروتئین ژن بیان بر

 تمرین گروه پرداختند. دو نوع دیابتی صحرایی های موش

 جلسه 5 ،هفته 12 مدت به را تمرین دوره یک ،دیابتی هوازی

 دقیقه( بر متر 26-18) سرعت در تدریجی افزایش با هفته در

 ژن بیان دویدند. تردمیل روی رب دقیقه 55-10 زمان مدت با

 محققان بودند. یافته افزایش mTORC1 و AKT1 های پروتئین

 افزایش با هوازی تمرین دوره یک رسد می نظر به که کردند بیان

 قلب عملکرد بهبود به منجر mTORC1 و AKT1 های ژن بیان

 نتایج .[29] شود می دیابت به مرتبط قلبی های بیماری از مانع

 در حاضر تحقیق نتایج با همکاران و Mirsepasi تحقیق

 استقامتی تمرین که است راستا هم AKT1 پروتئین محتوای

 اما ؛است شده AKT1 پروتئین محتوای افزایش به منجر
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 داری معنی تغییر حاضر تحقیق در mTOR پروتئین محتوای 

 mTOR پروتئین محتوای که است حالی در این و است نیافته

 البته است. یافته افزایش همکاران و Mirsepasi تحقیق در

 کمپلکس ژن بیان همکاران و Mirsepasi که است ذکر شایان

mTOR یعنی mTORC1 پروتئین اند. کرده گیری اندازه را 

mTOR کمپلکس از جزئی mTORC1 این مرکز در که است 

 مسیر روی بر ورزشی تمرینات گذاریتأثیر دارد. قرار کمپلکس

mTORC1 یقتحق در Palabiyik به که (2019) همکاران و 

 AKT های پروتئین محتوای بر شنا استقامتی تمرین تأثیر بررسی

 تحقیق این در .است شده مشخص ،پرداختند mTOR و

 شنا تمرین دنبال به mTOR و AKT های پروتئین محتوای

 مسیر شدن  فعال به منجر و یافته داری معنی افزایش

AKT/mTOR [30] بود هشد. 

 گونه این mTORC1 مسیر شدن فعال سیگنالینگ آبشار کل در

 AKT انسولین، مانند رشدی عوامل به پاسخ در که است

 کمپلکس مستقیم طور به و فعال 473 سرین جایگاه در تواند می

 فسفریله را 1(TSC1/2) اسکلروز تیوبروز 2 و 1 پروتئینی

 تیجهن در شود؛  کمپلکس این گیری شکل از مانع و کند می

GTPase به فعال حالت به دوباره تبدیل برای GTP متصل 

 همولوگ نام به پروتئینی سازی فعال به منجر اتصال این شود.

Ras مغز در شده غنی (Rheb)2 شدن فعال به منجر نهایت در و 

 mTORC1 کمپلکس در 2448 جایگاه در mTOR پروتئین

 .[31، 32] شود می

 محتوای توانست استقامتی نتمری ،حاضر تحقیق در نهایت در

 mTOR پروتئین محتوای اما دهد؛ افزایش را AKT پروتئین

 نداشت. داری معنی تغییر استقامتی تمرین هفته هشت دنبال به

 است مطلب این ی دهنده نشان AKT پروتئین محتوای افزایش

 ؛کند فعال را AKT انسولین/ مسیر تواند می استقامتی تمرین که

 دیگر عواملی به باید mTOR پروتئین مسیر شدن فعال برای اما

 توجه تمرینی ی برنامه اجرای ی نحوه و شدت زمان، قبیل از

 تنظیم طریق از تواند می ورزشی تمرین وجود این با کرد.

                                                           
1 Tuberous Sclerosis Proteins 1 and 2 
2 Ras Homolog Enriched in Brain 

 در را فیزیولوژیک هیپرتروفی مختلف سلولی سازوکارهای

 کند. ایجاد پاتولوژیک هیپرتروفی به نسبت

 

 سپاسگزاری
 پژوهشی طرح از مستخرج و نویسندگان تلاش حاصل همقال این

 مجوز شماره با هشتگرد واحد اسلامی زادآ دانشگاه در مصوب

 افرادی تمام از را قدردانی و تشکر مراتب وسیله بدین .است 2457

 .داریم می اعلام کردند یاری را ما امر این در که
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ABSTRACT 

 
Background: The pathway of insulin messengers is so important that diabetes can lead to disruption of this 

pathway. However, the aim of this study was to investigate the effect of 8 weeks of endurance training on 

protein Kinase-B (PKB or AKT) and mechanical target of rapamycin (mTOR) in the left ventricle of the 

heart of diabetic rats induced by streptozotocin and nicotinamide. 

Methods: In this experimental study, 12 head two-month-old Sprague-Dawley rats with a mean weight of 

270±20 g were selected. After diabetic induction with streptozotocin and Nicotinamide, rats were randomly 

assigned to two groups, training and control (6 heads in group each). The rat training program was performed 

on a treadmill for 8 weeks and 4 sessions per week, including 30 minutes of endurance training with an 

intensity of about 50 to 70% of the maximum speed. SPSS software and independent t-test were used to 

analyze the data. 
Results: Eight weeks of endurance training resulted in a significant increase in protein Kinase-B content 

(P=0.03); But no significant change in Protein Mechanistic Target of Rapamycin content was observed in the 

endurance training group compared to the control (P=0.97). 

Conclusion: protein Kinase-B is a key protein for regulating many cellular pathways, which was 

significantly increased by eight weeks of endurance training. Due to the fact that the content of protein 

mechanistic target of rapamycin does not change, it is possible that endurance training cannot lead to 

physiological hypertrophy heart through the mTORC1 pathway. 

 

Keywords: Endurance Training, Protein Kinase B, Protein Mechanistic Target of Rapamycin, 

Streptozotocin, Nicotinamide 
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