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 مقدمه. 1

 بینیپیش و باشدها میبیماری ترینشایع از یکی دیابت،

میلیون نفر به این  911تعداد  0191سال  در است شده
نداشتن  جمله از ؛محیطی عوامل شوند.می مبتلا بیماری

 از ،ژنتیکی عوامل و استرس چاقی، با همراه ورزشی فعالیت

 تواندمی موضوع این و است دیابت ایجاد دلایل ترینمهم

 جمله از بدن هایاز دستگاه برخی عملکرد و ساختار روی

 بگذارد. جای بر منفی تأثیر عروقی -قلبی سیستم

 عنوان تحت اغلب که قلبیبیماری  دهدمی نشان تحقیقات

 62/90/7901تاریخ دریافت: 

 69/91/7901تاریخ پذیرش: 

 ها:کلیدواژه
 یتناوب ینتمر ی،عضله قلب

، mTORC1 یرپرشدت، مس
 .3نوع  یابتد
 

 چکیده
 

سنتز پروتئین از مسیرهای مهم ( mTORC1راپامایسین در پستانداران )کمپلکس یک هدف مسیر  زمینه و هدف 
ـــد که در بیماران دیابتی نوع در قلب می ـــود و عاملی برای هیپرتروفی پاتولوژیک می 3باش تواند منجر به نقص ش

ب در بافت عضله قل mTORC1( بر مسیر HIITثیر تمرین تناوبی پرشدت )أباشـد. هدف از مطالعه حاضـر، بررسی ت
 باشد.می 3های صحرایی مبتلا به دیابت نوع موش

 911±01داولی با میانگین وزن ماهه نر از نژاد اسپراگ 9سر موش صحرایی نر  31در این مطالعه،  هامواد و روش
گروه،  0از طریق محلول استرپتوزوتوسین، به روش تصادفی به  3شدند و پس از دیابتی شدن نوع گرم انتخاب 

روز در هفته مطابق با برنامه تمرینی  7شدند؛ گروه تمرینی سر( تقسیم  2سر( و کنترل دیابتی ) 2تمرین دیابتی )
گونه برنامه تمرینی نداشتند. برای گروه کنترل هیچهفته به تمرین ورزشی پرداختند؛ در حالی که  7مدت  به

 شد. مستقل استفاده-tها از آزمون وتحلیل دادهتجزیه
 P70S6K1( و >119/1p) AKT1 (104/1p< ،)mTORهـای داری در محتوای پروتئینافزایش معنی هاایاافتاه

(107/1p< )4ی در محتوای دارتمرین نسـبت به کنترل مشاهده شد؛ اما تیییر معنی در گروهEBP1 (44/1p< ) در
 تمرین نسبت به کنترل مشاهده نشد. گروه

را در مســـیر  AKT1/mTOR/P70S6K1هفته توانســـت مســـیر  7تمرین تناوبی پرشـــدت به مدت  گیرینتیجه
mTORC1 بنابراین،  .فعال کندHIIT ـــیر می  هایآزمودنیتواند منجر به هیپرتروفی فیزیوژلویک در قلب از این مس

 شود. 3ابتی نوع دی
 

 3، دیابت نوع mTORC1عضله قلبی، تمرین تناوبی پرشدت، مسیر ها: کلیدواژه
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 در مرگ اصلی علّت شود،می اطلاق کاردیومیوپاتی دیابتی

 .]3[است  دیابتی بیماران میان
 فشار خطر معرض در، بیماران کاردیومیوپاتی دیابتی

 انفارکتوس کرونری و عروق بیماری آتروژنز، بالا، خون

عارضه کاردیومیوپاتی با کاهش  .]0[گیرند می قرار قلبی
توده عضلانی قلب، ضعف عضلانی قلب و کاهش فیزیکی 

. مکانسیم ]9،7[شود مشخص می قلب ظرفیت عملکردی
ه خوبی شناخته نشددقیق بروز کاردیومیوپاتی دیابتی به

های متعددی از جمله نقص در بیان است؛ اما مکانسیم
های مسیر هدف راپامایسین در پستانداران پروتئین

(mTOR )]4[ر متابولیسم انسولین ، اختلال د]و  ]1
دخیل  ،ها در بروز این عارضههای میوفیلامنتناهنجاری
مسیر سیگنالینگ کمپلکس یک هدف  .]4[هستند 

های ( و پروتئینmTORC1راپامایسین در پستانداران )
، AKT1های پروتئینبسیار مهم این مسیر از جمله 

mTOR ،P70S6K1  4وE-BP1  در سنتز پروتئین بافت
 .]2[له قلب بسیار مهم هستند عض

mTOR شدتیک پروتئین سرین/ترئونین کیناز به 
 شودها یافت میحفاظت شده است که در تمام یوکاریوت

این پروتئین به اسیدهای آمینه، فشار، انرژی، وضعیت  .]3[
دهد و هنگامی که فعال پاسخ می اکسیژن و عوامل رشدی

شود سبب ترویج اساسی فرایندهای سلولی از جمله 
رونویسی، ترجمه، سنتز پروتئین و چربی، رشد/اندازه و 

. افزایش فعالیت کمپلکس ]31[شود متابولیسم سلولی می
mTORC1 و  منجر به هر دو هیپرتروفی فیزیولوژیک
مکانیکی  -ییدر پاسخ به سیگنالینگ بیوشیمیا پاتولوژیک
شدن منجر به فعال mTORC1. ]33[ شودساز میوو سوخت

 p70های دست خود یعنی پروتئینهای پایینینئپروت
( و عامل P70S6K1) 3پروتئین کیناز  S6ریبوزومی 

 3متصل به پروتئین  4Eکننده ترجمه یوکاریوتی شروع
(4E-BP1می )شدن این دو پروتئین منجر به شود. فعال

 mTORC1. ]30[شود پروتئین و هیپرتروفی قلبی میسنتز 
سازی های بتا است و فعالکننده مثبت عملکرد سلولتنظیم

های بتا باعث بهبود ترشح انسولین و کاهش آن در سلول
سطح گلوکز خون مرتبط با افزایش اندازه و تعداد سلول بتا 

 .]39[شود می
 اکتوریک ف عنوانبه توانمی را ورزشی هایفعالیت

 .گرفت نظر در دیابتی بیماران قلب برای محافظتی
ورزشی،  فعالیت هنگام که اندداده نشان بسیاری تحقیقات
سایر  به نسبت بطنی عملکردی و ساختاری تیییرات

 ،. در چند سال گذشته]37[است  بیشتر قلب هایبخش

ویژه های رشد سلولی قلب و بهها به مکانیسمفیزیولوژیست
که نقش مهمی در تعدیل  mTORمسیر سیگنالینگ 

ساختاری و سازگاری عملکردی از قلب به هر دو عوامل 
زیادی فشار همودینامیک و غیرهمودینامیک دارد علاقه 

 ،شده است که تمرین ورزشی. مشخص]34[اند نشان داده
یا اهداف  AKTمنجر به تیییراتی در بیان پروتئین 

، mTORمانند  ا سنتز پروتئیندست مرتبط بپایین
P70S6K1  4وE-BP1 تمرینات  امروزه. ]31[شود می

تمرینی  هایروش از یکی عنوانبه (HIITتناوبی پرشدت )
استفاده از تمرینات  .قرارگرفته است توجه مورد ،سودمند

HIIT عنوان بخشی از برنامه مدیریت پزشکی برای به
ثابت و امیدوارکننده است. مطالعات اخیر  دیابتی،بیماران 

تواند برای می HIITاند استفاده از تمرینات پیشنهاد داده
 -و آمادگی قلبی دست آوردن بهبود در کنترل قند خونبه

 .]34،32[مفید باشد  دیابتتنفسی در بیماران مبتلا به ارائه 
 رایهای تمرینی )بعلاوه بر این، با توجه به ماهیت برنامه

مثال شدت، حجم و نوع فعالیت ورزشی( پیشنهاد شده است 
 عضلاتسبب تیییر پروتئوم مختلف در  HIITکه تمرینات 

یان در ب مفیدشود که این امر معمولاً منجر به یک تیییر می
 هنوز تأثیرات همچنین .]33[شود ها میپروتئین

 عملکرد هاآن واسطهبه که HIITتمرینات  فیزیولوژیکی

با این حال،  .]01[است  درك نشده خوبیبه یابد،می بهبود
بر مسیر سیگنالینگ  HIITتأثیر فیزیولوژیک تمرینات 

mTORC1 درستی درك نشده است.به 
 mTOR( به بررسی تنظیم مسیر 0134لیائو و همکاران )

های در هیپرتروفی قلبی ناشی از تمرین ورزشی در موش
های بالا ی هوازی با شدتصحرایی پرداختند. تمرین ورزش

 محتوایداری در منجر به تیییرات معنیو با شدت متوسط 
. در ]2[ شد P70S6K1 و AKT ،mTOR یهاپروتئین

( به بررسی تمرین 0131باکورو و همکاران ) ،تحقیقی دیگر
و  P70S6K1و  AKTهای هوازی بر محتوای پروتئین

4EBP1 یج های دارای نقص قلبی پرداختند. نتاموش
کاهش ، AKTداری را در محتوای پروتئین افزایش معنی

و محتوای پروتئین  4EBP1داری در محتوای پروتئین معنی
P70S6K1  بود  قلبی بدون تیییرگروه تمرین+نقصدر

]03[. 

شده است که تمرین ورزشی )استقامتی و نشان داده
باشد که  mTORC1کننده مسیر تواند تنظیممقاومتی( می

های ورزشی مختلف نتایج شدن توسط تمریناین فعال
. از طرفی از جنبه ]00[ متناقضی را به دنبال داشته است

برای تأثیر بر مسیر  HIITرسانی سلولی تمرین پیام
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خوبی به mTORC1رسانی انسولین و مسیر سیگنالینگ پیام
های جنبه ،مشخص نشده است. بنابراین، این پژوهش

بر مسیر سنتز پروتئین  HIITی از قبیل تاثیر تمرین متفاوت
mTORC1  در عضله بافت قلبی و همچنین، جنبه دیابت

بر این مسیر را بررسی خواهد  HIITو تاثیر تمرین  3نوع 
 کرد.

 هامواد و روش. 2

رت صوباشد که بهبنیادی می -از نوع تجربی ،پژوهش حاضر
سر  31این پژوهش،  در .گرفت گروه آزمایش و کنترل انجام

داولی با میانگین ماهه از نژاد اسپراگ 9موش صحرایی نر 
های صحرایی در شدند. موشگرم انتخاب  911±01وزن 

 00±0خانه دانشگاه علوم پزشکی شیراز با دمای حیوان
-درصد و چرخه تاریکی 41-71گراد، رطوبت درجه سانتی

به صورت نگهداری شدند. غذای حیوانات  30-30روشنایی 
آزادانه و استاندارد مخصوص حیوانات آزمایشگاهی از 
دانشگاه علوم پزشکی شیراز تهیه شد. همچنین آب موردنیاز 

ی لیتری ویژهمیلی 411صورت آزاد در بطری حیوانات به
ها قرار داده شد. اصول حیوانات آزمایشگاهی، در اختیار آن

 (IR.SUMS.REC.1396.S1062اخلاقی )کد اخلاقی 
مطالعه مطابق با اصول کار با حیوانات آزمایشگاهی مصوب 

 دانشگاه علوم پزشکی شیراز مورد توجه قرار گرفت.
ها، محلول در موش 3برای ایجاد دیابت نوع 

 3/1شده در بافر سیترات حل( )STZاسترپتوزوتوسین )
صورت داخل صفاقی و فقط یک مرتبه به( =4/7pHمولار با 
 تزریقازای هر کیلوگرم از وزن بدن به گرممیلی 41با دوز 
ها، قند خون اطمینان از دیابتی شدن حیوان برای گردید.

ساعت پس از تزریق با کمک گلوکومتر و نمونه  40ها آن
گیری شد؛ ها اندازهشده از سیاهرگ دمی موشخونی گرفته

 عنوان شاخصلیتر بهگرم بر دسیمیلی 911قند خون بالای 
 .]09[ در نظر گرفته شد 3وع دیابتی شدن ن

های صحرایی به روش تصادفی پس از القای دیابت موش
 2سر( و کنترل دیابتی ) 2گروه: گروه تمرین دیابتی ) 0به 

های تمرین برای آشنایی های گروهشدند. موشسر( تقسیم 
متر بر  31تا  4مدت یک هفته با سرعت به  با نوارگردان

دند. برنامه گروه تمرینی به مدت دقیقه، روی نوارگردان دوی
زمان دویدن جلسه بود. کل مدت 7هفته و هر هفته  7

دقیقه،  77های صحرایی در هر جلسه روی نوارگردان موش
متر بر دقیقه(،  30تا  31دقیقه گرم کردن )سرعت  1شامل 

                                                                                                                                                                                                 
1 Sodium dodecyl sulfate 

درصد  34تا  41ای با تناوب شدید )دقیقه 7تمرین  دوره 4
دقیقه تمرین با شدت کم  9تمرین دوره  7(، حداکثر سرعت

دقیقه سرد کردن  1و  (حداکثر سرعتدرصد  11تا  41)
ر صف ،متر بر دقیقه( بود. شیب نوارگردان 30تا  31)سرعت 

 .]07[هفته تیییری نداشت  7درجه و در 
متر در  4گیری حداکثر سرعت با سرعت آزمون اندازه

ر دقیقه متر د 4دقیقه سرعت تردمیل  9دقیقه شروع و هر 
های صحرایی به خستگی )چسبیدن افزایش یافت تا موش

ها به انتهای تردمیل( برسند. سرعتی که در آن موش
های صحرایی به خستگی رسیدند، به عنوان حداکثر موش

 .]04[سرعت در نظر گرفته شد 
گونه برنامه تمرینی در این مدت، گروه کنترل هیچ

گونه درمانی با چهای صحرایی هینداشتند. همچنین موش
ردن بانسولین را در طول دوره پژوهش نداشتند. برای از بین 

کنترل استرس  آثار حاد تمرین و متییرهای غیرقابل
ساعت  07ها در زمان اجرای برنامه تمرینی، بعد از آزمودنی

ها با رعایت اصول اخلاقی پس از آخرین جلسه تمرین، موش
 41تا  91از کتامین )و با تزریق درون صفاقی ترکیبی 

گرم میلی 4تا  9گرم بر کیلوگرم وزن بدن( و زایلازین )میلی
هوش شدند. سپس بافت عضله بر کیلوگرم وزن بدن(، بی

قلب از بدن حیوان برداشته شد و در سرم فیزیولوژیک 
شستشو داده و سپس بلافاصله با استفاده از مایع ازت 

 .فریزر شد -21 های بعدی با دمایمنجمد و برای سنجش
بلات متییرهای  -روش آزمایشگاهی وسترناستفاده از با 

بافت  مخلوطدر این روش ابتدا گیری شد. پژوهش اندازه
نتی پروتئاز کوکتیل آحاوی  RIPA کنندهدر لیز عضله قلب

(sigmaتهیه شد و )  دور در  30111پس از سانتریفوژ در
دل )م با الکتروفورز ،محلول نمونهدقیقه و مخلوط کردن با 

در ژل آکریلامید  ، ساخت آمریکا(BioRadعمودی، شرکت 
تفکیک شدند. بعد  3(SDSحاوی سدیم دودسیل سولفات )

 ترانسفرشده یاز تفکیک، باندهای پروتئینی روی غشا
 Polyvinylideneوینیلیدین پلی )غشای دیفورید

difluoride (PVDF) membrane sigma) پوشاندنبعد از  و 
درصد به مدت یک  9غشا با محلول سرم آلبومین گاوی 

 بادی اولیهآنتی در معرض ساعت در دمای آزمایشگاه
-anti-AKT1 (sc-135829) ،antiها فرم تام خرگوشی

mTOR (Sc-1550-R) ،anti-P70S6K1 (Sc-230)  وanti-

4E-BP1 (Sc-9977) هافرم فسفریله anti-AKT1 (sc-

52940) ،anti-mTOR (Sc-293133) ،anti-P70S6K1 
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(Sc-11759)  وanti-4E-BP1 (#-2855) شده رقیق
 7به مدت یک شب در دمای  پوشاننده( در محلول 411/3)

 محلولپس از سه بار شستشو با  .شدند قرار دادهدرجه 
بادی ثانویه ضد خرگوشی دار با آنتیفسفات نمکی توین

در دمای اتاق به مدت یک  HRP (sc-2004) متصل به
ا بهای ایجاد شده ساعت مجاور گردیدند. ایمیون کمپلکس

و استفاده از فیلم رادیوگرافی به  پرتوزایی شیمیاییروش 
 Image Jافزار ظهور رسیدند. دانسیته باندها توسط نرم

گیری شد و نتایج بعد از نرمالیزه اندازه( 330/1/2/3)نسخه 
)بتا اکتین( به صورت چند  خلیدا شدن در مقابل کنترل

 .]01[کنترل ارائه شدند از برابر گروه 
( برای تعیین KSابتدا از آزمون کالموگروف اسمیرنوف )

های پژوهش استفاده شد. با توجه به نرمالیتی توزیع داده
نرمال بودن توزیع نمرات در متییرها، از آزمون پارامتریک 

t اده شده است. گروهی استفمستقل برای مقایسه بین
اطلاعات در قالب جدول مربوطه ارائه شده است. 

نسخه  SPSSافزار ها، با استفاده از نرموتحلیل دادهتجزیه
وتحلیل داری تجزیهانجام گرفته است. سطح معنی 33

 در نظر گرفته شده است. ≥14/1pآماری تحقیق حاضر، 

 ی پژوهشهایافته. 3

ال داد که به دنب ر نشاندر پایان پژوهش، نتایج تحقیق حاض
داری میان محتوای ، افزایش معنیHIITهفته تمرین  7

AKT1ser473AKT1-p (104/1p<،) -p/ هایپروتئین

/mTORser2448mTOR (119/1p< ،)-p

/P70S6K1Thr389P70S6K1 (107/1p<در بین گروه ) 
نسبت به گروه کنترل وجود دارد. اما تیییر  HIITتمرین 

4EThr37/46BP1-4E-p/-داری میان محتوای پروتئین معنی

BP1 (44/1p<در بین گروه )  تمرینHIIT  نسبت به گروه
 (.0و  3کنترل وجود ندارد )شکل 

 

 
 سر موش صحرایی(. 1)تعداد هر گروه  های موردمطالعهدر گروه mTORو  AKT1 هایپروتئینهای تام و فسفریله فرممقایسه محتوای  .7شکل 

 
A  های پروتئین بلاتوسترن، تصاویرAKT1  وmTOR 
، B .عضله قلبدر بافت  داخلی عنوان کنترلهباکتین -و بتا

ی نشان دهنده )میانگین و انحراف استاندارد( نمودار ستونی
در  mTORو  AKT1مقادیرکمی شده باندهای پروتئین 

 از رصورت چند برابه که ب تین(اک-داخلی )بتا مقابل کنترل
دار بین وجود تفاوت معنی * گروه کنترل ارائه شده است.

 AKT1های تمرین نسبت به گروه کنترل در پروتئین گروه
(104/1p<)  وmTOR (119/1p<). 

 





 و همکاران بگلوبهمن ییندا آقا 
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 سر موش صحرایی(. 1)تعداد هر گروه  های مورد مطالعهدر گروه 4EBP1و  P70S6K1 هایپروتئینهای تام و فسفریله فرممقایسه محتوای  .6شکل 

 

A های پروتئین بلاتوسترن، تصاویرP70S6K1  و
4EBP1 ن(اکتی-)بتا داخلی عنوان کنترله باکتین -و بتا 

)میانگین و انحراف  نمودار ستونی، B عضله قلب.در بافت 
ی مقادیرکمی شده باندهای نشان دهنده استاندارد(
که داخلی  در مقابل کنترل 4EBP1و  P70S6K1پروتئین 

وجود  * گروه کنترل ارائه شده است.از صورت چند برابر ه ب
تمرین نسبت به گروه کنترل در  دار بین گروهتفاوت معنی

. این تفاوت در پروتئین P70S6K1 (107/1p<)پروتئین 
4EBP1 دار نبودمعنی (44/1p<) 

 گیریو نتیجه بحث. 4

 HIITهفته تمرین  7داری را به دنبال نتایج افزایش معنی
در  AKT1 ،mTOR ،P70S6K1های در محتوای پروتئین

داد. اما این افزایش در  تمرین نسبت به کنترل نشان گروه
 بود.دار نمعنی 4EBP1محتوای پروتئین 

اثر محافظتی عمیقی در برابر ، تمرین ورزشی
. این داردکاردیومیوپاتی دیابتی یا بیماری قلبی دیابتی 

ثیر تمرین ورزشی در جلوگیری از أدهنده تنشان
توان از تمرین ورزشی می بنابراینهای مزمن است. بیماری

 زعنوان یک استراتژی جدید قدرتمند برای جلوگیری ابه
پذیر در افراد یا کسانی که در حال حاضر رات آسیبیثتأ

توان از و می کرد مبتلا به دیابت هستند، استفاده
 .]04[کاردیومیوپاتی دیابتی در این افراد جلوگیری کرد 

ثیر أ( به بررسی ت0139در تحقیقی مای و همکاران )
تمرین شنا بر هیپرتروفی بطن چپ از طریق مسیر 

های صحرایی در موش PI3K/AKT/mTORسیگنالینگ 
داری را در محتوای افزایش معنی ،پرداختند. نتایج

نشان دادند. محققان این  mTORو  AKTهای پروتئین
 سازگار ،ها با یک مدلپژوهش گزارش کردند که این یافته

است و در آن ممکن است تمرین ورزشی باعث هیپرتروفی 
 PIK3/AKT/mTORبطن چپ از طریق مسیر سیگنالینگ 

. نتایج تحقیق مای و همکاران با نتایج تحقیق ]02[شود 
باشد؛ زیرا در هر دو تحقیق محتوای راستا میحاضر هم

افزایش پیدا کرده است. این  mTORو  AKTهای پروتئین
تواند از می HIITباشد که تمرین افزایش به این معنی می

منجر به سنتز پروتئین یا  mTORC1طریق مسیر 
توان گفت با زیولوژیک شود. همچنین میهیپرتروفی فی

و  3توجه به آتروفی عضله قلبی در افراد دیابت نوع 
ثر ؤتواند روشی ممی HIITکاردیومیوپاتی دیابتی، تمرین 

 های قلبی در این افراد باشد.برای جلوگیری از این نقص
به پاتوژنز بسیاری از بیماری مرتبط  mTORسیگنالینگ 

نظمی هایی از جمله دیابت دچار بیریاست و در انواع بیما
رگذار ثیأهای احتمالی تیکی از مکانسیمبنابراین، ؛ شودمی

فعالیت باشد. بیماری دیابت می mTORC1دیگر بر مسیر 
موجب بروز اختلالات  mTOR/P70S6K1ازحد بیش

نقص و کمبود در . شودعروقی می -متابولیکی و قلبی
تحمل انسولینمی، عدممنجر به هیپو P70S6K1پروتئین 

ها این یافته .]03[شود می βگلوکز و کاهش اندازه سلول 
رفتارهای  mTOR/P70S6K1دهند که محور نشان می
های تنظیم ترشح انسولین و دیگر تنظیم برایگوناگونی 
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بدن وابسته به دیابت دارد که نتایج گوناگونی را باعث 
 mTOR/S6K1. در کل سیگنالینگ مسیر ]91[ شودمی

عنوان یک شمشیر دو طرفه در حفظ عملکرد ممکن است به
های بتا و متابولیسم گلوکز عمل کند. در ابتدا، در سلول

منجر به  mTORC1/S6K1سیگنالینگ  ،شرایط طبیعی
شود و ترشح انسولین را می βهای عملکرد مثبت سلول

شدن مزمن سیگنال کند. با این حال، فعالتنظیم می
mTORC1/S6K1 مقاومت انسولین در جزایر را از طریق ،

دهد که بقای افزایش می IRS-2و  IRS-1مهار بازخورد 
 .]93[دهد را کاهش و آپوپتوز را افزایش می βسلول 

راهبردهای بالقوه درمانی برای کاهش این اختلالات  
هنوز مورد بحث است. اما نشان داده شده است که فعالیت 

شود. نتایج  mTORر به تنظیم مسیر تواند منجورزشی می
، AKT1های تحقیق حاضر نیز توانست با افزایش پروتئین

mTOR ،P70S6K1  منجر به سنتز پروتئین در قلب شود
که معمولاً این مسیر در افراد دیابتی دچار نقص است و مهار 

( به بررسی فعالیت 0112کیمی و همکاران ) شود.می
و  AKT ،P70S6K1ای هورزشی بر بیان ژن پروتئین

4EBP1 های صحرایی پرداختند. فعالیت عضله قلبی موش
درصد حداکثر اکسیژن مصرفی  24-31ورزشی با شدت 

(VO2max .انجام شد )،بیان ژن  در این تحقیقAKT ،
P70S6K1  4وEBP1 90[داری یافته بود افزایش معنی[ .

نتایج تحقیق کیمی و همکاران با نتایج تحقیق حاضر در 
راستا است؛ هم AKT ،P70S6K1های حتوای پروتئینم

زیرا در هر دو تحقیق ما افزایش را مشاهده کردیم اما 
در تحقیق کیمی و همکاران  4EBP1محتوای پروتئین 

افزایش یافت است و در تحقیق حاضر با وجود افزایش 
دار نبود. بنابراین، در هر دو معنی 4EBP1محتوای پروتئین 

رزشی توانسته است مسیر تمرین و ،تحقیق
AKT/P70S6K1 توان به عامل شدت را فعال کند که می

 ،تمرین ورزشی اشاره کرد. در تحقیق کیمی و همکاران
درصد حداکثر اکسیژن  24-31شدت تمرین ورزشی 

درصد حداکثر سرعت  34تا  41مصرفی و در تحقیق حاضر 
پرشدت بوده است.  ،بوده است که تمرین هر دو در سطح

نقش مهمی در سیگنالینگ   mTORیر سیگنالینگمس
 mTORعروقی دارد. مسیر  -انسولین و تنظیم عملکرد قلبی

های بالادست خود شدن از طریق پروتئینبا تنظیم و فعال
، در پایین دست از طریق دو پروتئین مهم AKTمانند 

P70S6K1  4وEBP1 تواند منجر به سنتز پروتئین شود می
و  AKT/mTOR/P70S6K1که در کل دو مسیر مهم 

AKT/mTOR/4EBP1 آبشار ]99[دهد را تشکیل می .
شدن این دو مسیر به این گونه است که سیگنالینگ فعال

تواند در می AKTدر پاسخ به عوامل رشدی مانند انسولین، 
م کمپلکس فعال و به طور مستقی 749جایگاه سرین 

( را TSC1-TSC2تیوبروز اسکلروز ) 0و  3پروتئینی 
شود؛ گیری این کمپلکس کند و مانع از شکلفسفریله می

برای تبدیل دوباره به حالت فعال به   GTPaseدر نتیجه 
GTP سازی پروتئینیمتصل شود. این اتصال منجر به فعال 

یت و در نها (Rheb)شده در میز غنی Rasبه نام همولوگ 
 در 0772در جایگاه  mTORشدن پروتئین منجر به فعال

تواند می mTORشدن  شود. فعالمی mTORC1کمپلکس 
 4EBP1و  923در جایگاه ترئونین  P70S6K1دو پروتئین 

را فعال و منجر به سنتز و  94/71در جایگاه ترئونین 
به نتایج  هبا این حال، با توج. ]97[ هیپرتروفی قلبی شود

تواند منجر می HIITاضر نشان داده شد که تمرین تحقیق ح
های مشخص شود. ها در جایگاهشدن این پروتئینبه فعال

تواند عامل کلیدی جهت سنتز بنابراین، تمرین ورزشی می
 و هیپرتروفی فیزیولوژیک باشد.

توانست مسیر  HIITدر نهایت، تمرین 
AKT/mTOR/P70S6K1 هتواند منجر برا فعال کند که می 

سنتز پروتئین از طریق این مسیر شود. همچنین با توجه به 
توانست آن را  HIITاختلال این مسیر توسط دیابت تمرین 

اه ر تواندتنظیم و فعال کند. بنابراین، تمرین ورزشی می
درمان مهمی برای آتروفی عضلانی قلبی در افراد مبتلا به 

ای درمانی هباشد. در نهایت، توسعه استراتژی 3دیابت نوع 
تواند برای تنظیم های ورزشی میثرتر انواع فعالیتؤو م

یک هدف مهم برای تحقیقات   mTORمسیر سیگنالینگ
 آینده باشد.

 تشکر و قدردانی

د باشاین پژوهش حاصل تلاش نویسندگان این تحقیق می
که در دانشگاه علوم پزشکی شیراز و دانشگاه شیراز انجام 

افرادی که در این امر مهم ما را یاری شده است. از تمامی 
 شود.کردند، تشکر می
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Abstract 

Introduction: The complex pathway of a rapamycin target in mammals 
(mTORC1) is one of the important pathways in protein synthesis in the 
heart, which in type 1diabetes can led to impairment and is a factor for 
hypertrophy. The aim of this study is to investigate the effect of high 
intensity interval training (HIIT) on the mTORC1 pathway in heart 
muscle tissue of type 1 diabetic rats. 
Materials and Methods: In this experimental study, 16 Sprague-
Dawley male rats (with mean weight of 300±20 gr) were selected and 
after induction of diabetes by STZ and nicotinamide were randomly 
assigned into two groups: diabetic training (8 head) and diabetic control 
(8 head). The experimental group performed 4 days a week the exercise 
training for 4 weeks, while the control group did not have any training 
program. Independent T-test was used to analyze the data. 
Results: There was a significant increase in the content of AKT1 
(p<0.027), mTOR (p<0.003) and P70S6K1 (p<0.024) proteins in the 
training group compared to control group, while significant change was 
not observed in the content of 4EBP1 (p<0.75) in the training group 
compared to control group. 
Conclusion: HIIT for 4 weeks can activate the pathway 
AKT1/mTOR/P70S6K1 on the mTORC1 pathway. Therefore, HIIT by 
this pathway could lead to physiologic hypertrophy in the heart of type 
1 diabetic subjects.  
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