
مقاله پژوهشی
رفسنجانکیمجله دانشگاه علوم پزش

843- 854، 1397آبان، 17دوره 

، AKT1هاي محتواي پروتئینهفته تمرین تناوبی با شدت بالا بر 4تأثیر 
mTOR ،P70S6K1 4وE-BP1هاي صحرایی موشنعلیعضله اسکلتیدر

یک مطالعه تجربی2مبتلا به دیابت نوع 
5اصغر فلاحیعلی، 4نفرمحمد همتی، 3فرهاد دریانوش، 2، محسن ثالثی1مقدممحمد شرافتی

27/6/97پذیرش مقاله:24/6/97دریافت اصلاحیه از نویسنده:23/4/97ارسال مقاله به نویسنده جهت اصلاح:22/2/97دریافت مقاله:

چکیده
در آنمهمیهاي است که پروتئینmTORC1مسیر، در عضله اسکلتیمکانسیم سنتز پروتئین ترینمهمزمینه و هدف:

تناوبی با شدت بالا اتتمرینهنوز نقش شود.مسیر میایندراختلال با ایجاد مقاومت به انسولین منجر به دیابت.نقش دارند
)High-intensity interval training; HIIT ( بررسی 2بت نوع افراد مبتلا به دیاردمسیراین هاي دخیل در سنتز پروتئینبر

، AKT1 ،mTORهاي محتواي پروتئینبر HIITهفته تمرین 4تأثیر تعیین هدف از مطالعه حاضر، لذا، نشده است
P70S6K1 4وE-BP1 باشد.می2صحرایی مبتلا به دیابت نوع موشنعلیعضله اسکلتیدر

260±20میانگین وزن هفته و8با سن اگوداولیسر موش صحرایی نر نژاد اسپر16،پژوهش تجربیدر این : هامواد و روش
دیابتیسر) و کنترل8(تمرین دیابتیگروه، دوتصادفی به صورتبه ،STZپس از دیابتی شدن از طریق القاء وانتخابگرم 

نتـرل  گـروه ک وشرکت داده شـدند فعالیت ورزشی در)روز در هفته4(هفته4مدت بهگروه تمرینی .شدندسر) تقسیم 8(
شد.مستقل استفادهtزوجی و tها از آزمون وتحلیل دادهگونه برنامه تمرینی نداشتند. براي تجزیههیچ

یابتیدتمریندر گروه) 002/0=P(4E-BP1و ) mTOR)015/0=Pهاي پروتئینمحتوايدر داريیمعنافزایش ها: یافته
) تفاوت 153/0=P(P70S6K1و )AKT1)624/0=Pهاي تئینپرو؛ اما در محتوايمشاهده شددیابتینسبت به کنترل 

مشاهده نشد.بین این دو گروه،داريمعنی
مبتلا هاي عضله اسکلتی نعلی در موشدر بافت 4E-BP1و mTORهاي پروتئینمحتوايبه افزایش با توجه : گیرينتیجه

تواند منجر به سنتز میmTOR/4E-BP1مسیر از طریق HIITتمرین هفته4،توان نتیجه گرفتمی،2نوع به دیابت
پروتئین شود.

، موش صحرایی4E-BP1، 2، عضله اسکلتی نعلی، دیابت نوع mTORتمرین تناوبی با شدت بالا، : يکلیدي هاواژه

شیراز، ایراندانشگاه شیراز،، گروه علوم ورزشیدانشجوي دکتري فیزیولوژي ورزشی، دانشکده علوم تربیتی و روانشناسی،-1
.شیراز، ایراندانشگاه شیراز،، گروه علوم ورزشیدانشیار فیزیولوژي ورزشی، دانشکده علوم تربیتی و روانشناسی،-2
.شیراز، ایراندانشگاه شیراز،، گروه علوم ورزشییار فیزیولوژي ورزشی، دانشکده علوم تربیتی و روانشناسی،دانش(نویسنده مسئول) -3

daryanoosh@shirazu.ac.irایمیل: 071-36272748دورنگار: 071- 36135250تلفن: 

.شیراز، ایراندانشگاه شیراز،، گروه علوم ورزشیاستادیار فیزیولوژي ورزشی، دانشکده علوم تربیتی و روانشناسی،-4
.شیراز، ایراندانشگاه شیراز،، گروه علوم ورزشیاستادیار فیزیولوژي ورزشی، دانشکده علوم تربیتی و روانشناسی،-5
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1397سال ،9، شماره 17دورهرفسنجانکیمجله دانشگاه علوم پزش

مقدمه
عضو در بدن انسان است و ینترعضله اسکلتی بزرگ

سالان درصد از کل وزن بدن در بزرگ40تا 30بیش از 

دهد. کاهش توده عضله اسکلتی که را تشکیل میسالم

هاي بار، سوءتغذیه، پیري و انواع بیماريناشی از عدم اضافه

منجر به کاهش اجراي ،است2مانند دیابت نوع متعدد

کرد انسان، سلامت بلندمدت و کیفیت پایین زندگی عمل

هايیسمهاي جدیدي جهت درك مکانشود. پیشرفتمی

اي سیگنالینگ آنابولیک و کاتابولیک بر سلولی در مسیره

تنظیم توده عضله اسکلتی و تغییر ظرفیت متابولیسم 

پروتئین عضله اسکلتی افراد در پاسخ به فعالیت ورزشی و 

ها صورت گرفته است. درك این فرآیندها انواع بیماري

براي توسعه اقدامات مؤثرتر درمانی براي جلوگیري از 

.]1[باشد ضروري میهاکاهش عضله با بیماري

کننده ترین مکانیسم تنظیمشدهدر حال حاضر، شناخته

1- کمپلکس هدف راپامایسین در پستاندارانفعالیت

)mammalian target of rapamycin complex 1;

mTORC1 در عضله اسکلتی مسیر وابسته به (

Insulin-like(1-فاکتور رشد شبه انسولینانسولین/

growth factor 1; IGF-1 .شدن این مسیر فعال) است

.]2[شود میAKTفسفوریلاسیون و فعال شدن منجر به

AKT یک پروتئین سرین/ترئونین کیناز خاص است که

نقش کلیدي در فرآیندهاي سلولی متعدد از جمله رشد و 

این .]3[کندوساز بدن ایفا میسلول، تکثیر و سوختءبقا

2کمپلکس فعالیت از طریق سرکوب کردن پروتئین 

;Tuberous sclerosis 2(یساسکلروزز توبرو TSC2 منجر (

.]4[شود میmTORC1به افزایش فعالیت 

mTORترین فاکتور در سنتز پروتئین است که به مهم

هاي ماکرولیدي بیوتیکصورت انتخابی توسط آنتی

از دیگر اهداف مولکولی .]5[شود راپامایسین مهار می

افزایشه توان بمیmTORC1ین متفاوت پروتئ

اتوفاژي اشاره ومتابولیسم لیپید ،سنتز لیپید، میتوکندري

رسانی ترین تأثیر مسیرهاي پیاممهم.]6-7[کرد 

AKT/mTORC1هاي درگیر در کنترل اثر بر پروتئین

P70S6K1(1- کینازS6اي پروتئین ریبوزومی ترجمه

P70 ribosomal S6 kinase 1; (کننده روعشعاملو

Eukaryotic(1- متصل به پروتئین4Eترجمه یوکاریوتی 

translation initiation factor 4E-binding protein 1;

4E-BP1.ریبوزومی پروتئین ) استP70S6K1 کیناز به

. ]8[استmTORC1عنوان بخشی از مسیر سیگنالینگ 

این پروتئین یک پروتئین کیناز است که در انسان توسط 

1B)RPS6KB1- کینازS6پروتئین ریبوزومی ژن،

Ribosomal Protein S6 Kinase B1; کدگذاري شده (

شده از بهترین عضو شناخته4E-BP1. ]9- 10[است 

در پستانداران است که هفت سایت 4E-BPsخانواده 

طور فسفوریلاسیون سرین/ترئونین در انسان دارد و به

.]11[شود فسفریله میmTORC1مستقیم توسط 

، مقاومت به انسولین عامل 2دیابت نوع در 

اي است که به تدریج منجر به اختلال در کنندهشروع

شودمیβو در نهایت مرگ سلول )β(عملکرد سلول

تواند منجر به سیگنالینگ انسولین میاختلال در .]12[

mTORمسیر .]13[شودmTORانحراف سیگنالینگ 
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845و همکارانمحمد شرافتی مقدم

1397سال ،9، شماره 17دورهرفسنجانکیگاه علوم پزشمجله دانش

تلفی را نشان داده است. بسته به شرایط رفتارهاي مخ

تواند سازگاري یمmTORاست کهشدهدادهنشان 

چنین را به قند خون تنظیم کند و همβهاي سلول

شدهداده. از طرفی نشان تواند عوارض را بیشتر کندمی

تواند دیابت را نیز میmTORمهار مزمن مسیر است که

لانی هاي عضعلاوه بر این، در سلول.]14[کندءالقا

نیز منجر به مقاومت به انسولین mTORاسکلتی، مهار 

شده است که باعث AKTتوسط اختلال در سیگنالینگ 

شودکاهش انتقال گلوکز در سراسر غشاي پلاسمایی می

]15[.

براي يمؤثرعامل کاربرديتمرینات ورزشی منظم، 

است. کاهش مقاومت به انسولینکنترل و درمان دیابت و 

. ]16[ها است و شدت تمرین، مدتحجمنکته مهم، 

High-intensityتناوبی با شدت بالا (تمرینات امروزه

interval training; HIIT (هايروشازیکیعنوانبه

چنینهم.استقرارگرفتهتمرینی سودمند مورد توجه

به واسطهکهHIITتمریناتفیزیولوژیکییراتهنوز تأث

است درك نشدهخوبیبهد،یابمیبهبودکردعملهاآن

برخی اوقات معادل فعالیت ورزشی HIITتمرین . ]17[

گیرد و در چندین مطالعه مقاومتی یا قدرتی قرار می

شده است که منجر به تغییراتی در بیان پروتئین مشخص

AKTمانند دست مرتبط با سنتز پروتئینیا اهداف پایین

mTOR ،P70S6K1 4وE-BP1با این حال، . ]18[شود می

بر مسیر سیگنالینگ HIITفیزیولوژیک تمرینات یرتأث

mTORC1.پژوهش محققانبه درستی درك نشده است

بر مسیر HIITیر تمرینات تأثاي که حاضر تاکنون مطالعه

mTORC1 بررسی کرده باشد را مشاهده نکردند. با این

هفته 7و همکاران به بررسی Kwonدر تحقیقی وجود، 

ورزشی مقاومتی مرتبط با هیپرتروفی عضلانی با فعالیت

ها پرداختند. نتایج این مدولاسیون اتوفاژي در موش

تحقیق نشان داد که انجام تمرینات مقاومتی منجر به 

شود. میp70S6Kو AKT ،mTORافزایش فاکتورهاي 

محققان در این مطالعه به این نتیجه رسیدند که تمرینات 

هاي اتوفاژي و افزایش بیان پروتئینمقاومتی منجر به مهار

در از طرفی .]19[شود هاي سنتز پروتئین میپروتئین

و همکاران به بررسی سازگاري Brookدیگرتحقیقی

هفته تمرین مقاومتی 6و 3هیپرتروفی عضله اسکلتی در 

براي سنتز پروتئین عضله از طریق مسیر سیگنالینگ 

mTORC1اي هپرداختند. سطوح پروتئینmTOR ،

p70S6K1 ،4E-BP1 و پروتئینAKTگیري شد. اندازه

داري را نشان ندادیتفاوت معنگونهیچنتایج این مطالعه ه

]20[.

هاي بسیار مهم و پروتئینmTORC1مسیر سیگنالینگ 

، AKT1 ،mTORهاي پروتئیناز جمله این مسیر

P70S6K1 4وE-BP1 بسیار مهم سنتز پروتئیندر

تواند می2چنین بیماري دیابت نوع هم.]2[هستند

و کاهش سنتز پروتئین) را در ترشح انسولینهایی (اختلال

. از طرفی نشان داده]21[ایجاد کندmTORC1مسیر 

کننده این تواند تنظیمشده است که فعالیت ورزشی می

ورزشی هايشدن توسط فعالیتمسیر باشد که این فعال

. ]19- 20[به دنبال داشته استنتایج متناقضی رامختلف

رسانی سلولی فعالیت ورزشی اغلب از طرفی از جنبه پیام

شود بندي میبه عنوان تمرینات قدرتی یا استقامتی طبقه

براي تأثیر بر مسیر HIITو هنوز ماهیت تمرینات 
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1397سال ،9، شماره 17دورهرفسنجانکیمجله دانشگاه علوم پزش

به mTORC1رسانی انسولین و مسیر سیگنالینگ پیام

ی) مشخص نشده استخوبی در افراد سالم و بیمار (دیابت

4تأثیر تعیین؛ بنابراین هدف از تحقیق حاضر ]17،18[

، AKT1هاي محتواي پروتئینبر HIITهفته تمرین 

mTOR ،P70S6K1 4وE-BP1 نعلیعضله اسکلتیدر

.بود2هاي صحرایی مبتلا به دیابت نوع موش

هامواد و روش
ه صورت گروکه به باشد میپژوهش حاضر از نوع تجربی

سر 16گرفت؛ در این پژوهش، آزمایش و کنترل انجام

ماهه از نژاد اسپراگوداولی با 2صحرایی نر صحراییموش

هاي شدند. موشگرم انتخاب 260±20میانگین وزن 

صحرایی در حیوان خانه دانشگاه علوم پزشکی شیراز با 

درصد و 50- 40گراد، رطوبت درجه سانتی22±2دماي 

شدند. غذاي نگهداري می12-12شنایی رو- چرخه تاریکی

حیوانات به صورت آزادانه و استاندارد مخصوص حیوانات 

- آزمایشگاهی از دانشگاه علوم پزشکی شیراز تهیه شد. هم

500چنین آب مورد نیاز حیوانات به صورت آزاد در بطري 

ها ي حیوانات آزمایشگاهی، در اختیار آنلیتري ویژهمیلی

کار با حیوان،اصول اخلاقیطول مطالعه، درقرار داده شد. 

مطابق با اصول کار با حیوانات آزمایشگاهی مصوب دانشگاه 

(کد اخلاقی رعایت شد علوم پزشکی شیراز 

IR.SUMS.REC.1396.S1062(.

، محلول ي صحراییهادر موش2براي ایجاد دیابت نوع 

;Streptozotocinاسترپتوزوتوسین ( STZ) (شده در حل

صورت داخل به) =5/4pHمولار با 1/0یترات بافر س

گرم به ازاي هر میلی60با دوز صفاقی و فقط یک مرتبه 

آمید دقیقه تزریق نیکوتین15کیلوگرم از وزن بدن بعد از 

گرم به ازاي هر کیلوگرم از وزن بدن میلی110با دوز 

. جهت اطمینان از دیابتی شدن ]22[تزریق گردید 

ساعت پس از 72ها ند خون آن، قهاي صحراییموش

-Accu، شرکت Active(مدل تزریق با کمک گلوکومتر

Chek(شده از و نمونه خونی گرفته، ساخت آلمان

گیري شد و قند قند خون اندازه،هاسیاهرگ دمی موش

لیتر به عنوان شاخص گرم بر دسیمیلی130خون بیش از 

هفته یک . ]23[در نظر گرفته شد2دیابتی شدن نوع 

هاي صحرایی به روش تصادفی به دیابت موشءپس از القا

کنترلگروهسر) و8(دیابتیتمرینشامل گروهگروهدو

شدند.سر) تقسیم 8(دیابتی

هاي تمرین براي آشنایی با نوارگردانگروههاي موش

، ساخت شرکت پیشرو اندیشه صنعت، A1400Y10مدل (

متر بر دقیقه، 10تا 5با سرعت مدت یک هفته به ایران)

4روي نوارگردان دویدند. برنامه گروه تمرینی به مدت 

زمان دویدن جلسه بود. کل مدت4هفته و هر هفته 

44در هر جلسه بر روي نوارگردان هاي صحراییموش

متر بر 12تا 10دقیقه گرم کردن (سرعت 6دقیقه، شامل 

تا 70ا تناوب شدید (اي بدقیقه4تمرین دوره5دقیقه)، 

دقیقه تمرین 3تمرین دوره 4)، حداکثر سرعتدرصد 95

دقیقه 6و )حداکثر سرعتدرصد 60تا 50با شدت کم (

متر بر دقیقه) بود. شیب 12تا 10سرد کردن (سرعت 

.]24[هفته تغییري نداشت 4نوارگردان صفر درجه و در 

رینی گونه برنامه تمدر این مدت، گروه کنترل هیچ

گونه درمانی با هاي صحرایی هیچچنین موشنداشتند. هم

انسولین را در طول دوره پژوهش نداشتند. براي از بین 
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847و همکارانمحمد شرافتی مقدم

1397سال ،9، شماره 17دورهرفسنجانکیگاه علوم پزشمجله دانش

کنترل استرس بردن آثار حاد تمرین و متغیرهاي غیرقابل

24ها در زمان اجراي برنامه تمرینی، بعد از آزمودنی

ها با رعایت ساعت پس از آخرین جلسه تمرین، موش

ول اخلاقی و با تزریق درون صفاقی ترکیبی از کتامین اص

3گرم بر کیلوگرم وزن بدن) و زایلازین (میلی50تا 30(

هوش شدند. گرم بر کیلوگرم وزن بدن)، بیمیلی5تا 

(کند انقباض) از بدن نعلیسپس بافت عضله اسکلتی 

حیوان برداشته شد و در سرم فیزیولوژیک شستشو داده و 

(از بخش له با استفاده از مایع ازت منجمدسپس بلافاص

و براي فارماکولوژي دانشگاه علوم پزشکی شیراز تهیه شد)

، AFR-80(مدل فریزردر - 80هاي بعدي با دماي سنجش

شد.) گذاشتهایرانشرکت آرمینکو، ساخت

بلات متغیرهاي -روش آزمایشگاهی وسترناستفاده از با 

ي بافت روش ابتدا هموژنهدر این گیري شد. پژوهش اندازه

نتی پروتئاز آحاوي RIPAدر لیز بافر عضله اسکلتی نعلی

وژ در یپس از سانتریف) تهیه شد وsigmaکوکتیل (

Loadingدور در دقیقه و مخلوط کردن با سمپل 12000

، ساخت BioRad(مدل عمودي، شرکت با الکتروفورزبافر،

سیل سولفات در ژل آکریلامید حاوي سدیم دودآمریکا)

)Sodium dodecyl sulfate; SDS تفکیک شدند. بعد از (

شده وانتقال داده ءتفکیک، باندهاي پروتئینی بر روي غشا

3کردن غشا با محلول سرم آلبومین گاوي بعد از بلوکه

بادي درصد به مدت یک ساعت در دماي آزمایشگاه با آنتی

anti-AKT1 (sc-52940) ،anti-mTORخرگوشیاولیه

(Sc-293133) ،anti-P70S6K1 (Sc-11759) وanti-4E-

BP1 (#-2855)در محلول بلاکینگ 500/1شده (رقیق (

پس از .درجه پروب شدند4به مدت یک شب در دماي 

بادي دار با آنتیسه بار شستشو با بافر فسفات نمکی توین

در دماي HRP (sc-2004)ثانویه ضد خرگوشی کونژوگه با 

هايمدت یک ساعت مجاور گردیدند. کمپلکساتاق به

با روش کمی لومینسانس و استفاده از ایجاد شده ایمنی

فیلم رادیوگرافی به ظهور رسیدند. دانسیته باندها توسط 

گیري شد و اندازه) 112/0/8/1(نسخه Image Jنرم افزار 

کنترل (بتا Loadingنتایج بعد از نرمالیزه شدن در مقابل 

.]25[صورت چند برابر گروه کنترل ارائه شدنداکتین) به

قبل از هر pدر پژوهش حاضر، محتواي فسفوي (

) هر کدام از پروتئین به معناي میزان فسفو است

ابتدا از شده است. یبررسها ها بر محتواي تام آنپروتئین

) Kolmogorov-Smirnovآزمون کالموگروف اسمیرنوف (

هاي پژوهش دادهع فراوانینرمال بودن توزیبراي تعیین 

ها، از استفاده شد. با توجه به نرمال بودن توزیع در متغیر

گروهی متغیر زوجی براي مقایسه درونtآزمون پارامتریک

مستقل براي مقایسه بین گروهیtوزن و از آزمون

4E-BP1و AKT1 ،mTOR ،P70S6K1متغیرهاي 

، با استفاده از هادادهتحلیلویهشده است. تجزاستفاده

انجام گرفته است. سطح 19نسخه SPSSافزار نرم

تحقیق هاي در آزمونآماري تحلیلویهداري تجزمعنی

شده است.در نظر گرفته≥05/0pحاضر، 

نتایج
ها در هفته چهارم که وزن موشدادنشانزوجیtتایج ن

داري نسبت به هفته اول در گروه کنترل افزایش معنی

منجر به HIITهفته تمرین 4؛ اما )=014/0P(است یافته

هاي صحرایی داري (کاهش) در وزن موشیمعنیرغتفاوت 
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1397سال ،9، شماره 17دورهرفسنجانکیمجله دانشگاه علوم پزش

گروه تمرین در هفته چهارم نسبت به هفته اول شد 

)682/0P=(.

از طرفی دیگر متغیرهاي تحقیق از طریق آزمون آماري 

tکه به مستقل مورد بررسی قرار گرفتند. نتایج نشان داد

تفاوتهفته تمرین تناوبی با شدت بالا، 4ل دنبا

AKT1ser473pAKT1/پروتئینمحتواي داري میان معنی

)624/0P=(پروتئین و/P70S6K1Thr384pP70S6K1

)153/0P=( وجود ندارد؛ هاي تمرین و کنترلگروهدر بین

mTORser2448pmTOR/پروتئین اما این تفاوت در محتواي 

)015/0P= و پروتئین (BP1-/4EThr37/46BP1-Ep4

)002/0P= ( دار معنیهاي تمرین و کنترل گروهدر بین

.)1و شکل 1جدول بود (

هفته تمرین 4پس از )=8n(و کنترل)=8n(هاي تمرینپژوهش در گروهمیانگین و انحراف استاندارد وزن و متغیرهاي -1جدول 
HIIT 1397در سال

داريیسطح معنtمقدار انداردانحراف استمیانگینگروهمتغیر

وزن
(گرم)

کنترل
(هفته اول)

83/26146/12
406/3014/0

کنترل
(هفته چهارم)

00/31592/27

تمرین
(هفته اول)

33/28068/38
431/0682/0

تمرین
(هفته چهارم)

67/27381/10

محتواي پروتئین
/AKT1ser473pAKT1

00/101/0کنترل
517/0624/0

01/107/0تمرین

محتواي پروتئین
/mTORser2448pmTOR

00/102/0کنترل
357/3015/0

21/112/0تمرین

محتواي پروتئین
/P70S6K1Thr384pP70S6K1

00/102/0کنترل
635/1153/0

06/107/0تمرین

محتواي پروتئین
BP1-/4EThr37/46BP1-p4E

00/101/0کنترل
341/5002/0

22/108/0تمرین

.≥05/0pداري ، اختلاف معنیمستقلtزوجی و tآزمون 
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هفته 4پس از )=8n(و کنترل)=8n(هاي تمریندر گروه4E-BP1و AKT1 ،mTOR ،P70S6K1هايپروتئینمحتواي مقایسه -1شکل 
.1397در سال HIITتمرین 

عضله اسکلتی نعلی)کنترل در بافت Loadingعنوان ه بβ-actinوهاتصاویر ایمونوبلاتینگ پروتئین(

بحث
تمریندر گروهداري را یمعنافزایشاین پژوهش،نتایج

و mTORهاي پروتئینمحتواي کنترل در نسبت به گروه

4E-BP1؛ اما این افزایش در محتواي نشان داد

دار نبود.معنیP70S6K1وAKT1هايپروتئین

پروتئین همئوستازاین پتانسیل را دارد که 2دیابت نوع

افراد دیابت نوع به طور خاص، در را تحت تأثیر قرار دهد.

منجر به مقاومت به انسولین وجود دارد که این امر2

ساز از طریق مسیر واختلال در سنتز پروتئین و سوخت

PI3K/AKT1بنابراین، اختلال سیگنالینگ شود؛ می

هاي د انتقال اسیدآمینه به داخل سلولتوانانسولین می

عضلانی و سنتز پروتئین عضله را کاهش دهد. از طرفی 

توجهی به طور قابل،در افراد2دیابت نوع کنترل نکردن 

میزان سنتز پروتئین عضلانی پایه را تحت تأثیر قرار 

. ]21[دهد خواهد داد و تجزیه پروتئین را افزایش می

نون پژوهشی که به طور مستقیم تاکن این مطالعه محققا

، AKT1هاي محتواي پروتئینبر HIITتمرینات یرتأث

mTOR ،P70S6K1 4وE-BP1 را 2دیابت نوع در افراد

ترین اند. بیشمشاهده نکرده،بررسی کرده باشند

ها بر روي تمرینات مقاومتی و استقامتی متمرکزپژوهش

HIITشده است و تاکنون به درستی ماهیت تمرینات 

مشخص نشده است.

و همکاران به Chavanelleاي با این حال، در مطالعه

AKTبر روي میزان پروتئین HIITبررسی اثرات تمرینات 

پرداختند. این مطالعه هاي دیابتی عضله اسکلتی موش

در عضله AKTداري را در بیان پروتئین یافزایش معن

. نتایج ]26[نشان دادHIITوقلو و نعلی توسط تمرین د

باشد؛ این تحقیق با نتایج تحقیق حاضر در یک راستا نمی
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افزایش AKTزیرا در تحقیق حاضر محتواي پروتئین 

شده است که داري نیافته است. به خوبی مشخصمعنی

مسیر اصلی براي فعال کردن AKTمسیر فعال شدن 

وتئین است؛ اما در تحقیق و سنتز پرmTORکمپلکس 

هفته فعالیت ورزشی محتواي پروتئین 4حاضر به دنبال 

mTORداري داشته است و این در صورتی افزایش معنی

داري نداشته است تفاوت معنیAKTاست که محتواي 

منجر به فعال شدن AKTتوان گفت که پروتئین پس نمی

mTOR .شده استmTORند توااز مسیرهاي مختلفی می

فعال شود اما به طور کامل مشخص نشده است که 

تمرینات ورزشی از کدام مسیر باعث فسفوریله و فعال 

یشنهاد . یکی از مسیرهاي پ]27[شود میmTORشدن 

است که با توجه به نتایج IGF-1/PI3K/AKTمسیر شده

نشد مورد AKTتحقیق حاضر که منجر به فعال شدن 

،شده استه به تازگی ارائهکاي. نظریه]28[تردید است 

مانند هايهاي مکانیکی در سطح سلولنظریه گیرنده

شده از طریق کشش هاي فعالانتگرین، دسیتروفن و کانال

توان گفت که است. با توجه به نتیجه تحقیق حاضر می

ها ها و مکانیسمبر بعضی از پروتئینیرفعالیت ورزشی با تأث

mTORشدن ر به فعالتواند به صورت مستقل منجمی

. با این حال باید مطالعات بیشتري در این زمینه ]29[شود 

انجام گیرد.

و همکاران به بررسی اثر Lucianoدر تحقیقی دیگر 

و AKT ،mTORهاي تمرینات مقاومتی بر سطوح پروتئین

4E-BP1داري را یتند. نتایج این مطالعه تفاوت معنپرداخ

اومتی در عضله چهار سر به دنبال فعالیت ورزشی مق

. نتایج تحقیق حاضر ]30[نشان دادند ي صحراییهاموش

شده نشان دادند که به دنبال فعالیت و مطالعه گزارش

و mTORهاي و مقاومتی سطوح پروتئینHIITورزشی 

4E-BP1کند؛ بنابراین با توجه به این افزایش پیدا می

منجر به HIITتوان گفت که فعالیت ورزشی افزایش می

ترین تأثیر مهمشود. میmTORC1فعال کردن مسیر 

هاي درگیر اثر بر پروتئینmTORC1رسانی مسیرهاي پیام

-4Eو P70S6K1هاي یعنی پروتئیندر کنترل ترجمه

BP1فسفوریلاسیون . ]8[استp70S6K باعث سنتز

. در تحقیق حاضر سطوح ]9[شود پروتئین در ریبوزوم می

گیري اندازه384در جایگاه ترئونین P70S6K1پروتئین 

داري را نشان نداد؛ بنابراین شده است که افزایش معنی

2در عضله اسکلتی نعلی افراد دیابتی نوع HIITتمرینات 

در 384تواند از طریق فعال کردن جایگاه ترئونین نمی

منجر به سنتز پروتئین از طریق فعال P70S6K1پروتئین 

شود. از طرفی، محتواي پروتئین mTORC1کردن مسیر 

4E-BP1داري یافته است در تحقیق حاضر افزایش معنی

هاي اصلی در یکی از مسیرmTOR/4E-BP1که مسیر 

آثار آنابولیک خود mTORسنتز پروتئین است؛ بنابراین، 

متصل به فاکتور مسدود1را با مسدود کردن پروتئین 

4E)Inhibiting eukaryotic initiationکننده یوکاریوتی 

factor 4E-binding protein 1; eIF4EB1کند) اعمال می

]32-31[.

گیرينتیجه
به عنوان بخشی از HIITدر نهایت، استفاده از تمرین 

2مبتلا به دیابت نوع برنامه مدیریت پزشکی براي بیماران 

نتایج این پژوهش نیز نشان کننده است.ثابت و امیدوار
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و mTORبا افزایش پروتئینHIITت ورزشی داد که فعالی

منجر به سنتز پروتئین در تواند می4E-BP1پروتئین 

هاي صحرایی مبتلا به دیابت نوع عضله اسکلتی نعلی موش

دار پروتئین بنابراین، با توجه به افزایش غیرمعنی؛شود2

شدن مسیر ) که منجر به فعالAKT1دست (بالا

mTORC1تیجه گرفت که فعالیت توان نشد، میمی

تواند مسیرهاي پایین دست ورزشی به طور مستقل می

)mTOR/4E-BP1 منتهی به سنتز پروتئین را فعال کند (

و منجر به سنتز پروتئین شود.

تشکر و قدردانی
بدین وسیله از همکاري اساتید دانشکده علوم پزشکی 

اري که در این امر مهم ما را یو همه افراديدانشگاه شیراز

شود.میتقدیر،کردند
.
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The Effect of 4 Weeks of High Intensity Interval Training on the Content of

AKT1, mTOR, P70S6K1 and 4E-BP1 in Soleus Skeletal Muscle of Rats

with Type 2 Diabetes: An Experimental Study
M. Sherafati Moghadam1, M. Salesi2, F. Daryanoosh3, M. Hemati Nafar4, A. Fallahi5
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Background and Objectives: The most important mechanism of protein synthesis muscle is the mTORC1

pathway in skeletal muscle in which very important proteins play role. Diabetes disturbs this pathway through

generating resistance to insulin. The effect of high intensity interval training (HIIT) has not been studied yet on

this important pathway in type 2 diabetes. Therefore, the purpose of the present study was to determine the effect

of 4 weeks of HIIT on the content of AKT1, mTOR, P70S6K1 and 4E-BP1 proteins in soleus skeletal muscle of

rats with type 2 diabetes.

Materials and Methods: In this experimental study, 16 two-month old Sprague-Dawely male rats with an

average weight of 260±20 were selected and randomly divided into two groups after being infected to diabetes

through STZ induction: diabetic control (n=8) and diabetic training (n=8). The training group exercised 4 weeks

(4 days a week) while the control group had no training program. Paired t-test and independent t-test were used

to analyze the data.

Results: There was a significant increase in the content of mTOR (p=0.015) and 4E-BP1 (p=0.002) proteins in

the training group compared to the control one. However, there was no significant difference in the content of

proteins AKT1 (p=0.624) and P70S6K1 (p=0.153) in the two groups. .

Conclusion: Considering the increase in the content of mTOR and 4E-BP1 proteins in soleus skeletal muscle

tissue in type 2 diabetic rats, it can be concluded that 4 weeks of HIIT exercise can synthesize protein through

mTOR/4E-BP1 pathway.

Key words: High Intensity Interval Training, mTOR, Soleus Skeletal Muscle, Type 2 Diabetes, 4E-BPI, Rat
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