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 چکیدٌ

اعت. ٞذف اس پضٚٞؼ حبضز  یٗاس عٛأُ ٟٔٓ ٔمبٚٔت ثٝ ا٘غِٛ یىی یذاتیٛاس اعتزط اوغ ی٘بؽ یتٛوٙذریٔ یپبؽ فزٚ :َدفمقدمٍ ي 

ثب  یبثتید ییفحزا یٞب ٔٛػ ییاحؾب یثبفت چزث یتٛوٙذریٔ یٛص٘شٚ ث یثبسعبس یٞب ثز ؽبخـ یذوّزا یٗٚ ثزثز یٞٛاس یٗاثز تٕز یثزرع
 .ثبؽذیٔ یٗاعتزپتٛسٚتٛع

تٕزیٗ -، دیبثت(BDM)ثزثزیٗ -، دیبثت(DM) (: دیبثتn;8ٔٛػ فحزایی ٘ز ٚیغتبر ثٝ عٛر تقبدفی ثٝ چٟبر ٌزٜٚ ) 32 ريش کبر:

ٞبی ٘ز اِمب ؽذ. ثزثزیٗ وّزایذ  ٔٛػ در STZتمغیٓ ؽذ٘ذ. دیبثت ثب تشریك  (TBDM)ثزثزیٗ -تٕزیٗ ٞٛاسی-، دیبثت(TDM)ٞٛاسی 
(mg/kg/day 30ٜٚیه ثبر در رٚس ثٝ فٛرت خٛراوی ثب ٌبٚاص خٛرا٘ذٜ ؽذ. ٌز )  ٞبی تٕزیٗ ثٝ ٔذت ؽؼ ٞفتٝ ثز٘بٔٝ تٕزیٗ ٞٛاسی

 ٚ SIRT1بوتٛرٞبی دلیمٝ در رٚس، پٙح رٚس در ٞفتٝ( را رٚی تزدٔیُ ا٘دبْ داد٘ذ. عغٛح ثیبٖ صٖ ف 10-40ٔتز در دلیمٝ،  10-18فشایٙذٜ )
AMPK ثب اعتفبدٜ اس رٚػ  ییاحؾب یثبفت چزثReal time-PCR ٜٞب ثب اعتفبدٜ اس آسٖٔٛ آ٘بِیش ٌیزی ؽذ. تدشیٝ ٚ تحّیُ دادٜا٘ذاس

 اعتفبدٜ ؽذ. >05/0pداری  ٚاریب٘ظ یىغزفٝ ٚ در فٛرت ٔعٙبداری اس آسٖٔٛ تعمیجی تٛوی در عغح ٔعٙی

 ٗیدر ث SIRT1 (05/0p<)  ٚAMPK (05/0p<) ٞبیصٖ بٖیدر ث یدار یٞب ٘ؾبٖ داد وٝ اختلاف ٔعٙ دادٜ ُیٚ تحّ ٝیتدش َب:یبفتٍ

 ذیوّزاٗ یثزثز-ٗیتٕز-ٚ دیبثت (>05/0p) ٗیتٕز-دیبثتدر ٌزٜٚ  SIRT1صٖ  بٖیثدر ادأٝ ٘تبیح ٘ؾبٖ داد وٝ  .ٞب ٚخٛد داردٌزٜٚ
(05/0p<) صٖ  بٖیث دار یٔعٙ ؼی٘تٛا٘غت ٔٛخت افشا ییثٝ تٟٙب ذیوّزاٗ یثزثزداؽت.  بثتی٘غجت ثٝ ٌزٜٚ د یدار یٔعٙ افشایؼSIRT1  در

ٚ  (>05/0p)وّزایذ ثزثزیٗ-، دیبثت(>05/0p) ٗیتٕز-دیبثتدر ٌزٜٚ  AMPKصٖ  بٖیثٕٞچٙیٗ  (.<05/0pؽٛد ) یبثتیثب ٌزٜٚ د غٝیٔمب
 .داؽت بثتی٘غجت ثٝ ٌزٜٚ د یدار یٔعٙ افشایؼ (>05/0p) ذیوّزاٗ یثزثز-ٗیتٕز-دیبثت

 یبثتاس د یٚ اِتٟبة ٘بؽ یذاتیٛثتٛا٘ذ اعتزط اوغ یذوّزا یٗٚ ثزثز یٕٗٞشٔبٖ تٕز یزفٛق احتٕبَ دارد تبث ٞبییبفتٝثزاعبط  ی:ریگ جٍیوت

 ٟٔبر وٙذ. AMPK-SIRT1-PPARγ یزٔغ یكرا اس عز

 یبثت، دیتٛوٙذریٔ یٛص٘شث یذ،وّزا یٗثزثز ی،ٞٛاس یٗتٕز َب:کلیدياشٌ

 مجلٍ داوشگبٌ علًم پسشکی جیرفت

 1402 پبییس، 3، شمبرٌ 10ديرٌ     
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 یتًکىدریم یًژوزب یَا بر شاخص یدکلرا یهي بربر یهتمر یرتاث اصغری يسطی کلائی ي َمکاران/

0214 پاییز، 3، شمارٌ 01/ ديرٌ یرفتج یمجلٍ داوشگاٌ علًم پزشک  

 مقدمٍ
تاب   2045در عابَ   بثتید ه،یِٛٛصیذٔیٔغبِعبت اپ عبطثز ا

وٝ در عبَ  یدٞذ، در حبِیلزار ٔ یزتأث٘فز را تحت  ٖٛیّیٔ 629
(. اعتزط 1)ثٛد لزار دادٜ  یزتأث٘فز را تحت  ٖٛیّیٔ 425، 2017
ٚ  یعٛأُ پبتٛص٘ش اخاتلاتت عزٚلا   ٗیاس ثشرٌتز یىی ٛیذاتیاوغ
ثاب   ظٌّاٛوش ٔازتج   یاس عاغٛح ثابت   یبری(. ثغا 2اعات )  بثتید

ٌّااٛوش، عااٙتش  ٖٛیذاعاایٔب٘ٙااذ اتٛوغ ،ییبیٕیٛؽاایث یزٞبیٔغاا
ٚ  یتٛوٙذریٔثبعث فزٚپبؽی  ٗ،یپزٚتئ ٖٛیىبعیٚ ٌّ ذیپزٚعتب٘ٛئ

 تٛعاظ ( پذیزٞبی اوغیضٖ ٚاوٙؼٌٝٛ٘) ROS اس حذ ؼیث ذیتِٛ
 ، ROS اس حاذ  ؼیثا  ذیا تِٛ دٝیدر ٘ت (.3ؽٛ٘ذ )ٔی یتٛوٙذریٔ

فعبَ ؽاذٜ   ٙبسیو ٗیئپزٚت زیاس خّٕٝ ٔغ یعِّٛ غٓیٔىب٘ ٗیچٙذ
 ٗی، پازٚتئ (Mitogen-activated protein kinase) تٛصٖیثب ٔ
 یزٞبی، ٔغا (AMPK) ٔٛ٘ٛفغافبت -ٗیفعبَ ؽذٜ ثب آد٘ٛس ٙبسیو

ٔب٘ٙاااذ  یغااایٚ عٛأاااُ رٚ٘ٛ NF-kB یدٞااا ٍٙبَیعااا
ثاازدٖ  ٗیؽاازٚا اِتٟاابة ٚ اس ثاا  یثاازا  SIRT1یفبوتٛرٞااب

 AMPK (.4)ؽاٛ٘ذ  ٔی هیتحز ٗیا٘غِٛ ًٙیٍٙبِیع یزٞبیٔغ
  AMP: ATPیٞب ٘غجت ؼیثب افشا یپبعخ ثٝ اعتزط ا٘زصدر 

ٚ ADP: ATP  َهیا آ٘بثِٛ یٙاذٞب یٚ ثب ٟٔابر فزآ  ؽٛد ٔیفعب 
در  وٙاذ،  یٔا  یبثیا را ثبس یتعبدَ ا٘زص وٙٙذ، یٔقزف ٔ  ATPوٝ
 دٞذ یرا ارتمب ٔ ATP ذوٙٙذٜیتِٛ هیوبتبثِٛ یٙذٞبیوٝ فزآ یحبِ
ثابِمٜٛ در درٔابٖ    یٞذف درٔاب٘  هی AMPK ًٙیٍٙبِیع (.5)
 یٕابر یرعذ ٟٔابر آپٛپتاٛس در درٔابٖ ث   یاعت. ثٝ ٘ظز ٔ یٕبریث

 (.6) ثبؽذ ذٚاروٙٙذٜیرٚدٜ أ یاِتٟبث
ٟ    یتٛوٙذریٔ ٛص٘شیث  AMPKتٛعاظ   یثٝ عاٛر لبثاُ تاٛخ

دارد.  تیإٞ ٙغٖٛیپبرو یٕبریدرٔبٖ ث یوٝ ثزا بثذییٔ ؼیافشا
 AMPK یدٞا ٍٙبَیدرٔبٖ عزعبٖ دٞب٘ٝ رحآ ثاز اعابط عا    

 p53عغح  یارتمب یرا ثزا AMPK ًٙیٍٙبِیع ٗیاعت. ٔتفٛرٔ

ِٛ    وٙذ یاِمب ٔ در تٛٔاٛر دٞب٘اٝ رحآ     یوٝ ٔٙدز ثاٝ ٔازي عاّ
وٙذ یٔ یزیاس خذة ٌّٛوش خٌّٛ AMPKٔثجت  ٓیتٙظ .ؽٛد یٔ

 (.7ؽٛد )یتٛٔٛر پغتبٖ ٔ یٞبٚ ثبعث تٛلف چزخٝ در عَّٛ
AMPK  4عغٛح ا٘تمبَ دٞٙذٜ ٌّٛوش (GLUT4) یرا ثزا 

 دٞذیٔ ؼیافشا یعضلا٘ یٞبخذة ٌّٛوش تٛعظ عَّٛ هیتحز
(8.) 

ثبفات اس   ٗیچٙذ تٛپلاعٓیٞب ثٝ ٚفٛر در ٞغتٝ ٚ عٗیزتٛئیع
ؽاٙبختٝ  SIRT . ؽاٛ٘ذ یٔا  بٖیا ث یعزٚل ْٛیخّٕٝ لّت ٚ ا٘ذٚتّ

خب٘ٛادٜ اعت ٚ ٘ؾبٖ دادٜ ؽاذٜ اعات واٝ     ٗیعضٛ ا ٗیتز ؽذٜ

 یعزٚلا  یٚ لّجا  یاِتٟبث ه،یٔتبثِٛ یٞبیٕبریدر ث یذی٘مؼ ٔف
ٔٙتؾز ؽذٜ ثاٝ ٚضاٛح ٘ؾابٖ     زیٔزتجظ ثب عٗ دارد. ٔغبِعبت اخ

ثبعث وبٞؼ آعیت اوغایذاتیٛ ٘بؽای اس    SIRT1 دادٜ اعت وٝ
ٛ  ؽٛدپبتٛص٘ش دیبثت ٔی ٝ   ی. ؽاٛاٞذ لا  SIRT1 ٚخاٛد دارد وا

ٚ ضااذ آپٛپتااٛس در  یذا٘یاوغاایآ٘تاا ،یاثاازات ضااذاِتٟبث یدارا
 بَیٚ اخاتلاَ عّٕىازد ا٘اذٚتّ    یزیاس پ ٗیاعت ٚ ثٙبثزا ْٛیا٘ذٚتّ
َ 9) وٙذیٔ یزیخٌّٛ ثاز   یذیا اثازات ٔف  SIRT1 یعابس (. فعاب

ِٛ   هیا اختلاتت ٔتبثِٛ ٚ یزیپ  بثات یٚ د هیا ٔب٘ٙاذ عاٙذرْ ٔتبث
ٚ آتزٚاعىّزٚس  تیٔشٔٗ ٔب٘ٙذ آرتز یاِتٟبث یٞبیٕبریٚ ث ٗیزیؽ

 (.10) دارد ٛیذاتیٚ اعتزط اوغ DNA تیثز آع ٗیٚ ٕٞچٙ
AMPK ِّٛاعت ٚ ثاب   هیاعتزط ٔتبثِٛ یافّ یٚاعغٝ ع

اعات واٝ    ٗیا ؽاٛد. ٘ىتاٝ ٟٔآ ا   یاس ٌّٛوش فعبَ ٔ تیٔحزٚٔ
AMPK  ٚSIRT1  ٚوٙٙاذ ٚ اثازات   یٔا  ٓیرا تٙظ ٍزیىذیٞز د
ٓ یٔختّف ٔب٘ٙذ ٔتبثِٛ یعِّٛ یٙذٞبیثز فزآ یٔؾبثٟ ِٛ  غا  ،یعاّ
(. ثاٝ  11دار٘ذ ) یٚ رؽذ عِّٛ یتٛوٙذری، عّٕىزد DNAٔ ٓیتزٔ

غّظاات  ؼیرا ثااب افااشا یٔقاازف ا٘اازص AMPKعٙااٛاٖ ٔثاابَ، 
NADتیفعبِ ؼیافشا یثزا یعِّٛ ٗی+ ث SIRT1  یوابر  دعات 

اٞاذاف ٔؾاتزن    SIRT1  ٚAMPK ٗ،یا وٙذ. عالاٜٚ ثاز ا  یٔ
 α ز٘ذٜی، ٌ(FOXOs) یغیرٚ٘ٛ یدار٘ذ، ٔب٘ٙذ فبوتٛرٞب یبریثغ

 PGC-1αٚ  (PPARα)سْٚ  یپزاوغاااا ٛیاااافزاتیفعاااابَ پزِٚ
ٝ  تٛا٘اذ  یٔا  AMPK  ٚSIRT1ٔؾاتزن   یعبس فعبَ فاٛرت   ثا

اعٕبَ پبعاخ   یرا ثزا دعتٗ ییعٛأُ پب ٗیا ،یجیتزو بیخذاٌب٘ٝ 
فعبَ  بثتیدر د ٛیذاتیٚ ثٟجٛد اعتزط اوغ یذا٘یاوغ یٔحبفؼ آ٘ت

 (.12وٙذ )
ٔبدٜ فعبَ اس  هی ٗ،ی٘ؾبٖ دادٜ اعت وٝ ثزثز زیٔغبِعبت اخ

٘ٝ تٟٙب ثٝ  ٗیدارد. ثزثز یٔختّف ییاثزات دارٚ ،یٙیچ یعت عٙت
خاٛد در   یزٚعای ضذٚٚ  یضاذاِتٟبث  بَ،یا ثبوتز یآ٘ت اثزات ُیدِ
 ُیا اعت، ثّىٝ ثاٝ دِ  یٙیٍشیخب یزلبثُغ یعٙت ییدارٚ مبتیمتح

 یٞبیٕبریث بثت،یلبثُ تٛخٝ آٖ در درٔبٖ تٛٔٛرٞب، د یاثز درٔب٘
 یمبتیدعتٍبٜ ٌٛارػ، ثٝ وبٖ٘ٛ تحم یٞبیٕبریٚ ث یعزٚل یلّج
 ٗیاس اٞذاف ٟٔٓ ثزثاز  یىی یتٛوٙذریؽذٜ اعت. ٔ ُیتجذ یفعّ

 مااابتی(. تحم13) آٖ اعااات یااایاعٕااابَ اثااازات دارٚ یثااازا
اثازات   یدارا ٗیواٝ ثزثاز   ٜ اعتٔذرٖ ٘ؾبٖ داد هیفبرٔبوِٛٛص

اثز آٖ ٕٔىاٗ   غٓیٞب اعت ٚ ٔىب٘یا٘ٛاا ثبوتز یثبسدار٘ذٜ ثز رٚ
 ٛعااٙتشیث ،ییبیااثبوتز RNA یغاایرٚ٘ٛ یاعاات ٟٔاابر ا٘تخاابث

 ٗیثبؽذ. ٔؾخـ ؽذٜ اعت واٝ ثزثاز   شیىِٛیٚ ٌّ ذیپی/ِٗیپزٚتئ
 ٖٛ،یذاعا یٔب٘ٙاذ ضاذ اوغ   یٍاز یٌغتزدٜ د ییاثزات دارٚ یدارا
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 0214 پاییز، 3، شمارٌ 01/ ديرٌ یرفتج یمجلٍ داوشگاٌ علًم پزشک

 یٞاب یٕابر یخٖٛ، ضذ تٛٔٛر، درٔابٖ ث  یلٙذ خٖٛ ٚ چزث ٓیتٙظ
(. تذاخُ ٚرسؽی ٚ تذاخُ دارٚیی 14اعت ) زٜیٚ غ یعزٚل یلّج
زدٞبی ثٟجٛد ٚضعیت دارٚٞبی ٌیبٞی، اس خّٕٝ رٚیى خقٛؿثٝ 

اٌزچاٝ   ؽذٜ وٝ،ؽٛد. ثب ایٗ ٚخٛد ٌشارػ افزاد دیبثتی تّمی ٔی
ؽاٛد  ٚرسػ حبد ٚ ؽذیذ ٔٙدز ثٝ افشایؼ اعتزط اوغیذاتیٛ ٔی

 اوغایذا٘ی  یآ٘تأب ٚرسػ ٔٙظٓ ٚ ٔتٛعظ اس عزیك افشایؼ دفبا 
اوغایذاتیٛ ٚ وابٞؼ عاٛارك دیبثات     ٔٙدز ثٝ وبٞؼ اعاتزط 

 (.15) خٛاٞذ ؽذ
اس  ی٘بؽا  یلّجا  تیآع ٗیوٝ ثزثز تحمیمی ٘ؾبٖ دادٜ ؽذدر 

 AMPK ًٙیٍٙبِیعا  زیفعبَ ؽذٖ ٔغا  كیٌّٛوش ثبت را اس عز

در  هیا اتٛفبص بٖیا خز یبثیٚ ثبس یتٛوٙذریٔ ٛص٘شیث هیتحز یثزا
 (.16ثخؾذ )یثٟجٛد ٔ H9C2 یردٜ عِّٛ

ثیاابٖ ٕٞچٙاایٗ در پضٚٞؾاای دیٍااز ٘ؾاابٖ دادٜ ؽااذ وااٝ  
در ٔمبیغاٝ ثاب ٌازٜٚ وٙتازَ      HIIT در ٌازٜٚ   SIRT1پزٚتئیٗ

ثٝ ٚعیّٝ ؽذت  HIIT رعذثٝ ٘ظز ٔی. افشایؼ ٔعٙبداری داؽت
  ٗ  ٞابی  ثبت ٚ ٔبٞیت تٕزیٗ تٙبٚثی ثبعث افشایؼ ثیابٖ پازٚتئی

PGC-1α, Sirt1 ERRα,  ٞبی عبِٕٙذ ؽاذٜ   عضّٝ دٚلّٛ رت
 (.17) اعت

وٝ ٞؾات  أیزی ٚ ٕٞىبراٖ ٘یش در پضٚٞؾی عٙٛاٖ داؽتٙذ 
 ٗیزتٛئیٚ ع 1 ٗیزتٛئیع یٞبٗ ییٗ تٙبٚثی عغٛح پزٚتئٞفتٝ تٕز

ثب تٛخٝ ثاٝ ٘تابیح پاضٚٞؼ    داد. داری افشایؼ  ثٝ عٛر ٔعٙیرا  3
رعذ وٝ تٕزیٗ تٙابٚثی ثاب ؽاذت ٔتٛعاظ ثاب       حبضز ثٝ ٘ظز ٔی
تٛا٘اذ فؾابر اوغبیؾای     ، ٔیsirt1 ٚ sirt3 ٞبیافشایؼ پزٚتئیٗ

افاشایؼ دفابا   ٘بؽی اس عابِٕٙذی را وابٞؼ دٞاذ ٚ ٔٙداز ثاٝ      
 (. 18) اوغیذا٘ی ٚ ثٟجٛد ویفیت س٘ذٌی عبِٕٙذاٖ ؽٛد آ٘تی

ٔٙداز   HIIT تٕزیٗ٘تبیح یه پضٚٞؼ دیٍز ٘ؾبٖ داد وٝ 
در ٘تیدٝ عجت افشایؼ  ٚ PGC1-α ٚ SIRT1 ثٝ افشایؼ ثیبٖ

ؽٛد وٝ در ثٟجٛد افازاد   ٚ حغبعیت ا٘غِٛیٙی ٔی GLUT4 ثیبٖ
 (. 19) اعت ٔؤثزٔجتلا ثٝ دیبثت ٘ٛا دٚ 

ٖ  ٕٞچٙیٗ ٚاً٘ ٘ؾابٖ داد٘اذ واٝ     یدر پضٚٞؾا  ٚ ٕٞىابرا
 زیٔغ ٓیثب تٙظ یاس ٚرسػ ٞٛاس یخٖٛ ٘بؽ یثٟجٛد ٌّٛوش ٚ چزث

در وجاااذ ٚ عضاااّٝ   AMPK-PPARα-CPT1 ًٙیٍٙبِیعااا
 تٛا٘اذ  یٔا  PPARγ یعابس  فعبَ ٜ ٚٔزتجظ ثٛد یبثتید یٞب ٔٛػ

 یٞااب را در ٔااٛػ AMPK-PPARα-CPT1 ٗیعااغح پاازٚتئ
TDM (.20) دٞذ ؼیافشا 

   ٝ ٞابی  عّیزغٓ ایٙىٝ ٔغبِعبت ا٘ذوی در سٔیٙاٝ تاأثیز ثز٘بٔا
ٞابی ٔختّاف ثاز رٚی    ٞاب ٚ ؽاذت  ٌٛ٘بٌٖٛ ٚرسؽای ثاب ٔاذت   

فٛرت ٌزفتٝ، أب در خقٛؿ  ٞبی ثیٛص٘ش ٔیتٛوٙذریبییؽبخـ
وّزایاذ،   تأثیز تٕزیٙبت ٚرسؽی اعتمبٔتی ٕٞزاٜ ثب ٔقزف ثزثزیٗ
-ؽبخـتحمیمی یبفت ٘ؾذ وٝ ثٝ ٔغبِعٝ ٕٞشٔبٖ آٟ٘ب ثز رٚی 

ثپازداسد. ثٙابثزایٗ در ٔغبِعاٝ حبضاز تاأثیز تٕازیٗ        ٞبی ٔذوٛر
 ـاعتمبٔتی ٕٞزاٜ ثاب ٔقازف ثزثازیٗ وّزایاذ ثاز       ٞابی   ؽابخ

 ٞابی  ٔاٛػ  احؾابیی  چزثی ثبسعبسی ٚ ثیٛص٘ش ٔیتٛوٙذری ثبفت
 .ٌزفترعی لزار ٔٛرد ثز اعتزپتٛسٚتٛعیٗ ثب دیبثتی فحزایی

 ريش کبر
عز ٔٛػ فحزایی ٘ز ثبِغ  ٘اضاد ٚیغاتبر ثاب ٚسٖ     32تعذاد 

 فاٛرت  ثٝٞب ٌزْ خزیذاری ؽذ. عپظ ٔٛػ  240 -280حذٚد 
ٞب ثز اعبط تبیی لزار دادٜ ؽذ٘ذ. ٌزٌٜٚزٜٚ ٞؾت 4تقبدفی در 

عبسی ؽذ. تٕبْ ٔٛارد اعتب٘ذارد اس خّٕٝ ؽزایظ ٚسٖ ثذٖ ٕٞغبٖ
ٌاازاد(، ٔیااشاٖ رعٛثاات ٘غااجی  عااب٘تی درخااٝ 24±1دٔاابیی )

(، دعتزعی آساد ثٝ آة ٚ غذای اعاتب٘ذارد ٚیاضٜ ٔاٛػ    3±55)%
)عبخت ؽازوت ثٟپازٚر، ایازاٖ( ٚ ٕٞچٙایٗ عایىُ تابریىی/       

عبعتٝ( رعبیت ٌزدیاذ. ٕٞچٙایٗ ٘ىابت اخلالای      12رٚؽٙبیی )
ٍٟ٘ذاری ٚ وبر ثاب حیٛا٘ابت آسٔبیؾاٍبٞی ٔغابثك دعاتٛراِعُٕ      

ٔزالجاات ٚ اعااتفبدٜ اس حیٛا٘اابت  ٔؤعغااٝ ّٔاای عاالأت ثاازای
آسٔبیؾٍبٞی در تٕبْ ٔذت وبر رعبیت ؽذ. ایٗ حیٛا٘بت ثٝ ٔذت 

ٞبی ٔخقٛؿ ثزای عبسٌبری ثب ٔحیظ خذیاذ  دٚ ٞفتٝ در لفظ
لزار دادٜ ؽذ٘ذ. در عَٛ ٔذت دٚ ٞفتٝ، ثٝ ٔٙظٛر آؽٙبعابسی ثاب   

-10، حیٛا٘بت پٙح رٚس در ٞفتٝ ٚ ٞز خّغٝ ثٝ ٔاذت  ٘ٛار ٌزداٖ
 راٜ رفتٙذ. ٘ٛار ٌزدأٖتز ثز دلیمٝ رٚی  4-5ثب عزعت  دلیمٝ 5

عیٗ )عبخت تٛ( اعتزپتٛسIPٚدیبثت ثب تشریك داخُ ففبلی )
حاُ   mg/kg 60( ثاب دٚس  S0130: ؽإبرٜ ؽزوت عیٍٕب ثب وذ 

 . ثعااذ اس تشریااك (21) ؽااذٜ در ثاابفز عاایتزات اِمااب ٌزدیااذ    
ٞب ثاٝ ٔاذت   ٔٛػ زیٚٔ ٔزي، ثٝ ٔٙظٛر وبٞؼ عیٗتٛاعتزپتٛسٚ

اعتفبدٜ ؽذ. ثعاذ اس  % 5عبعت ثٝ خبی آة اس ٔحَّٛ ٌّٛوش  48
، غّظت ٌّٛوش خاٖٛ پاظ اس   STZعبعت اس تشریك  72ٌذؽت 

12     ٝ ی عبعت ٘بؽتبیی ؽجب٘ٝ ثب ایدابد خزاحات وٛچاه ثٛعایّ
 01ت٘غت در ٘بحیٝ دْ ٔٛػ ٚ ثب اعتفبدٜ اس دعتٍبٜ ٌّٛوٛوابرد  

یی وٝ لٙذخٖٛ آٟ٘ب ثبتتز ٞبٌیزی ؽذ. ٔٛػ)عبخت صاپٗ( ا٘ذاسٜ
ثٛد ثٝ عٙٛاٖ حیٛا٘بت دیبثتی ٚارد تحمیك حبضز  mg/dl 300اس 

رٚس ففز تعییٗ  عٙٛاٖ ثٝؽذ. رٚسی وٝ در آٖ لٙذخٖٛ تأییذ ؽذ 
 ٌزدیذ.

ٔىُٕ ٔٛرد اعتفبدٜ پٛدر ثزثزیٗ وّزایاذ ٞیاذرات )عابخت    
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( ٌزفتٝ ؽذٜ اس ٌیبٜ سرؽه 14050:  ؽٕبرٜؽزوت عیٍٕب ثب وذ 
ی ٔٛرد % ثٛد. ایٗ پٛدر در ٞز خّغٝ ثٝ ا٘ذاس90ٜدرخٝ خّٛؿ ثب 

٘یبس در ٔحَّٛ ٘زٔبِیٗ عبِیٗ حُ ؽذ. عپظ ٔحَّٛ آٔبدٜ ؽذٜ 
ٌزْ ثٝ اسای ٞاز ویّاٌٛزْ ٚسٖ ثاذٖ ٚ در تٕابْ     ٔیّی 30ثب دٚس 

رٚسٞبی ٞفتٝ ٚ ثٝ ٔذت ؽؼ ٞفتٝ ثٝ فٛرت خاٛراوی )ٌابٚاص(   
 (.22ؽذ )ا٘ذٜ ٞبی ٔٛرد ٘ظز خٛرلجُ اس تٕزیٗ ثٝ ٌزٜٚ

% 50-55در پاضٚٞؼ حبضاز، اس ؽااذت تٕزیٙای ٔتٛعااظ )   
اوغاایضٖ ٔقاازفی ثیؾاایٙٝ( ٚ در عاایٗ حاابَ وبرآٔااذ اس ِحاابػ  

ٞبی تٕزیٙای  فیشیِٛٛصیه اعتفبدٜ ٌزدیذ. ثذیٗ فٛرت وٝ ٌزٜٚ
)عبخت ؽزوت  ٘ٛار ٌزداٖثٝ ٔذت ؽؼ ٞفتٝ در ٔعزك تٕزیٗ 

ی پٙح رٚس ( ثب ؽذت ٔتٛعظ ثزاT.S8000ثزج فٙعت آسٔب ٔذَ 
در ٞفتٝ ٚ ثب تٛاتز عاٝ رٚس تٕازیٗ ٚ یاه رٚس اعاتزاحت لازار      

دلیمٝ  5دلیمٝ ثزای ٌزْ وزدٖ ٚ  5تٕزیٗ،  ٞز خّغٌٝزفتٙذ. در 
ٔتز ثز دلیمٝ در ٘ظز ٌزفتٝ ؽاذ   4-5ثزای عزد وزدٖ ثب عزعت 

وٝ ایٗ ٔذت ثٝ سٔبٖ افاّی تٕازیٗ اضابفٝ ٌزدیاذ. عازعت ٚ      
َ   ٔغبثك حیتذر ثٝتٕزیٗ  سٔبٖ ٔذت افاشایؼ یبفات.    1 ثاب خاذٚ

ٕٞچٙیٗ حیٗ ثز٘بٔاٝ تٕزیٙای اس ٞایو ٘اٛا ؽاٛن اِىتزیىای       
اعتفبدٜ ٘ؾذ ٚ در فٛرت ِشْٚ ثب اعاتفبدٜ اس دعات ٚ یاب ایدابد     

، حیٛا٘بت ٚادار ثٝ ادأاٝ  ٘ٛار ٌزدأٖحزن فٛتی رٚی درپٛػ 
 (.23تٕزیٗ ٌزدیذ٘ذ )

 ثز٘بٔٝ تٕزیٗ اعتمبٔتی. 1جديل

 ٞفتٝ ؽؾٓ ٞفتٝ پٙدٓ ٞفتٝ چٟبرْ ٞفتٝ عْٛ ٞفتٝ دْٚ ٞفتٝ اَٚ ٔتغیزٞبی تٕزیٗ

 17-18 17-18 14-15 14-15 10 10 عزعت )ٔتز ثز دلیمٝ(
 40 30 30 20 20 10 ٔذت )دلیمٝ(

عابعت پاظ اس    48ٕٞة حیٛا٘بت ثب ؽزایظ وابٔلا  ٔؾابثٝ )  
 كیااتشرعاابعت ٘بؽااتبیی( ثااب   12آخاازیٗ خّغااة تٕزیٙاای ٚ  

 ٗیاالاسیسا( ٚ kg/mg60) ٗیوتاابٔی اس جاایتزوی فاافبل داخااُ
(kg/mg5 )ؽذ٘ذ. ثبفت چزثی احؾبیی ثلافبفاّٝ پاظ    ٞٛػ یث

عبسی اس خٖٛ، ثاٝ ٘یتازٚصٖ ٔابین ٔٙتماُ ٚ     اس خذاعبسی ٚ پبن
ٌازاد تاب سٔابٖ     درخاة عاب٘تی   -80عپظ در یخچبَ در دٔابی  

 ٌیزی ٍٟ٘ذاری ؽذ.  ا٘ذاسٜ
اس تىٙیاه   AMPK  ٚSIRT1ٞبی ثزای ثزرعی ثیبٖ صٖ

Real time PCR  ٜتٛعااظ دعااتٍبRotor Gene 6000  

(Corbett Research, Australia ثب تعذاد )عیىُ اعاتفبدٜ   40
، تزویات پزایٕاز   2x master mix bufferاس  PCRؽذ. ثازای  

forward  ٚreverse ،cDNA  .آة تشریمااای اعاااتفبدٜ ؽاااذ ٚ
ٔابیىزِٚیتز در ٚیابَ ٔخقاٛؿ     10تزویت حبفاّٝ ثاٝ ٔیاشاٖ    

دعتٍبٜ وٛرثت تٟیٝ ؽذ ٚ عپظ در رٚتز دعاتٍبٜ لازار ٌزفات.    
ٖ   mRNAsیشاٖ عغح ٔ ٞاب ثاٝ عاٛر ٘غاجی در     ٞاز یاه اس ص

ٔحبعجٝ ٌزدیذ  GAPDHصٖ  mRNAsٔمبیغٝ ثب ٔیشاٖ عغح 
 (.2)خذَٚ 
 

 ٞبٔؾخقبت تٛاِی پزایٕزٞبی ٔزثٛط ثٝ ٞز یه اس صٖ. 2جديل 
Gene Primer Sequences 

AMPK Forward:  5’- ACTATCAAAGACATACGAGAGCA-3’ 

Reverse:   5’- CTTGAGGGTCACCACTGTATAA-3’ 

SIRT1 Forward: 5’- TCCTGTGGGATACCTGACTT-3’ 

Reverse:  5’- AAAGGAACCATGACACTGAATGA-3’ 

GAPDH Forward: 5′- GACATGCCGCCTGGAGAAAC -3′ 

Reverse:  5′- AGCCCAGGATGCCCTTTAGT -3′  

ٌ  یٞاب ؽبخـ ٞب ثب اعتفبدٜ اسدادٜ یوٕ فیتٛف  یپزاوٙاذ
ا٘حزاف اعتب٘ذارد ا٘دبْ ؽاذ ٚ خٟات    ٚ ٗیبٍ٘یٔ ُیاس لج یٔزوش
ٚ  ز٘فیٞب اس آسٖٔٛ وٌّٕٛزٚف اعٕدادٜ نی٘زٔبَ ثٛدٖ تٛس ٗییتع

 ٗیٞب اس آسٖٔٛ ِٛیٗ اعتفبدٜ ؽذ. ٕٞچٙا ثزرعی تدب٘ظ ٚاریب٘ظ
 ك،یا تحم یزٞاب یتغٔ اس هیٞز  یداریٔعٙ زاتییتغ یثزرع یثزا
ٝ هیا  ب٘ظیا ٚار شیٔختّف اس رٚػ آ٘بِ یٞبٌزٜٚ ٗیث ٚ در  عزفا

 یتاٛو  یجا یاس آسٔاٖٛ تعم  یدار آٔبریفٛرت ٔؾبٞذٜ تفبٚت ٔعٙ
اعاتفبدٜ ؽاذ. عاغح     یٌزٚٞا  ٗیٔحُ اخاتلاف ثا   ٗییخٟت تع

در ٘ظاز ٌزفتاٝ ؽاذ.     p<05/0داری ثزای تٕبْ ٔحبعاجبت  یٔعٙ
 20٘غاخٝ   SPSS وّیٝ عّٕیبت آٔبری ثب اعاتفبدٜ اس ٘ازْ افاشار   

 ا٘دبْ ؽذ.
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 وتبیج

در  یدار یٞب ٘ؾبٖ داد وٝ اختلاف ٔعٙ دادٜ ُیٚ تحّ ٝیتدش
 , =05/0p< , 3dfٞب ٚخٛد دارد )ٌزٜٚ ٗیدر ث SIRT1صٖ  بٖیث
7/9F=.) 

در ٌزٜٚ  SIRT1صٖ  بٖیثدر ادأٝ ٘تبیح ٘ؾبٖ داد وٝ 
 ذیوّزاٗ یثزثز-ٗیتٕز-ٚ دیبثت (>05/0p) ٗیتٕز-دیبثت

(05/0p<) داؽت.  بثتی٘غجت ثٝ ٌزٜٚ د یدار یٔعٙ افشایؼ
 بٖیث دار یٔعٙ ؼی٘تٛا٘غت ٔٛخت افشا ییثٝ تٟٙب ذیوّزاٗ یثزثز
)ٕ٘ٛدار  (<05/0p)ؽٛد  یبثتیثب ٌزٜٚ د غٝیدر ٔمب SIRT1صٖ 
1.) 

 
در  چزثی احؾبییثبفت  SIRT1 ٘غجی تغییزات ثیبٖ .1 ومًدار

راٞٝ )در عغح  ٞبی ٔختّف ثب آسٖٔٛ آ٘بِیش ٚاریب٘ظ یهٌزٜٚ
05/0p<.) 
a  تفبٚت ثبDM ،c  ٜٚتفبٚت ثب ٌزDMTBR. 

DM ،دیبثت :DMTتٕزیٗ، -: دیبثتDMBRثزثزیٗ وّزایذ، -: دیبثت
DMTBRثزثزیٗ وّزایذ.-تٕزیٗ-: دیبثت 

در  یدار یٞب ٘ؾبٖ داد وٝ اختلاف ٔعٙ دادٜ ُیٚ تحّ ٝیتدش
 , =05/0p< , 3dfٞب ٚخٛد دارد )ٌزٜٚ ٗیدر ث AMPKصٖ  بٖیث

538/13F=.) 
در ٌزٜٚ  AMPKصٖ  بٖیثدر ادأٝ ٘تبیح ٘ؾبٖ داد وٝ 

ٚ  (>05/0p)ثزثزیٗ وّزایذ -، دیبثت(>05/0p) ٗیتٕز-دیبثت
 یدار یٔعٙ افشایؼ( >05/0p) ذیوّزاٗ یثزثز-ٗیتٕز-دیبثت

-دیبثتٌزٜٚ در  AMPKصٖ  بٖیث. داؽت بثتی٘غجت ثٝ ٌزٜٚ د
ثزثزیٗ وّزایذ -٘غجت ثٝ دیبثت (>05/0p) ذیوّزاٗ یثزثز-ٗیتٕز

٘غجت  (>05/0p) ذیوّزاٗ یثزثز-ٗیتٕز-ٚ ٕٞچٙیٗ ٌزٜٚ دیبثت
  (.2داؽت )ٕ٘ٛدار  یدار یٔعٙ افشایؼ ،ٗیتٕز-ثٝ ٌزٜٚ دیبثت

 
در  چزثی احؾبییثبفت  AMPK ٘غجی تغییزات ثیبٖ .2 ومًدار

راٞٝ )در عغح  ٞبی ٔختّف ثب آسٖٔٛ آ٘بِیش ٚاریب٘ظ یهٌزٜٚ
05/0p<.) 
a  تفبٚت ثبDM ،c  ٜٚتفبٚت ثب ٌزDMTBR. 

DM ،دیبثت :DMTتٕزیٗ، -: دیبثتDMBRثزثزیٗ وّزایذ، -: دیبثت
DMTBRثزثزیٗ وّزایذ.-تٕزیٗ-: دیبثت 

 بحث
ٖ   ٘تبیح ٝ  دٞاذ ٔای  ایٗ پاضٚٞؼ ٘ؾاب ٗ  وا غّظات   وٕتازی

SIRT1 در  ٚ ٗ  ٌزٜٚ دیبثات  ٞابی  ٌازٜٚ  در آٖ عاغٛح  ثیؾاتزی
ٕٞچٙایٗ   .ؽاذ  تٕزیٗ ٔؾبٞذٜ -تٕزیٗ ٚ دیبثت-ثزثزیٗ-دیبثت

ٖ   ثٝ ٔزثٛط ٔعیبر ا٘حزاف ٚ ٔیبٍ٘یٗ در  SIRT1 عاغح ثیابٖ ص
داری ٞبی ٔختّف ٔٛرد ٔغبِعٝ ٘ؾبٖ داد وٝ تفابٚت ٔعٙای  ٌزٜٚ

 ّف ٚخٛد دارد.ٞبی ٔختثیٗ ٌزٜٚ SIRT1در عغح ثیبٖ 

 ٗ ٚ  در AMPKغّظاات  در ادأااٝ وٕتاازی  ٌاازٜٚ دیبثاات 
 .ؽذ تٕزیٗ ٔؾبٞذٜ-ثزثزیٗ-ٌزٜٚ دیبثت در آٖ عغٛح ثیؾتزیٗ

ٝ  ٔزثاٛط  ٔعیابر  ا٘حزاف ٚ ٕٞچٙیٗ ٔیبٍ٘یٗ ٖ   ثا  عاغح ثیابٖ ص
AMPK ٜٚٞبی ٔختّف ٔٛرد ٔغبِعٝ ٘ؾبٖ داد وٝ تفبٚت در ٌز

ٔختّف ٚخاٛد  ٞبی ثیٗ ٌزٜٚ AMPKداری در عغح ثیبٖ ٔعٙی
 دارد.

ٕٞچٙیٗ ٘تبیح تحمیك حبضز ٘ؾبٖ داد وٝ عغٛح ثیبٖ صٖ 
AMPK  ٚSIRT1    ٜٚٞابی  در ٌزٜٚ تزویجی در ٔمبیغاٝ ثاب ٌاز

تٕزیٗ ٚ ثزثازیٗ وّزایاذ افاشایؼ ثیؾاتزی ٘ؾابٖ داد. عابٖ ٚ       
ٕٞىبراٖ در پضٚٞؾی ثٝ ثزرعی تبثیز تٕزیٗ اعتمبٔتی ثز ٔیشاٖ 

ی فاحزایی ٔجاتلا ثاٝ    ٞبدر ثبفت لّت ٔٛػ AMPKپزٚتئیٗ 
 60، 30، 10ٞبی  در سٔبٖ AMPK پزٚتئیٗایغىٕی پزداختٙذ. 

(. 24) داری یبفتاٝ ثاٛد  بدلیمٝ ٘غجت ثٝ سٔبٖ ففز افاشایؼ ٔعٙا  
ٚ ٕٞىبراٖ ٕٞغٛ اعت. در   Sun٘تبیح تحمیك حبضز ثب پضٚٞؼ

۰ 

۰.۵ 

۱ 

۱.۵ 

۲ 

۲.۵ 

۳ 

DM DMT DMBR DMTBR

S
IR

T
1

 
ن
یا
ب

 
ی
سب

ن
 

C 

a 
a 

۰ 

۰.۵ 

۱ 

۱.۵ 

۲ 

۲.۵ 

۳ 

۳.۵ 

DM DMT DMBR DMTBR

A
M

P
K

 
ن
یا
ب

 
ی
سب

ن
 ac 

ac 

a 

1352 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

53
82

81
0.

14
02

.1
0.

3.
6.

3 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

l.j
m

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

6-
07

 ]
 

                               5 / 9

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.25382810.1402.10.3.6.3
https://journal.jmu.ac.ir/article-1-742-en.html


 یتًکىدریم یًژوزب یَا بر شاخص یدکلرا یهي بربر یهتمر یرتاث َمکاران/ي اصغری يسطی کلائی 

 0214 پاییز، 3، شمارٌ 01/ ديرٌ یرفتج یمجلٍ داوشگاٌ علًم پزشک

 AMPKٞز دٚ پضٚٞؼ تٕزیٗ ٚرسؽای ٔٛخات افاشایؼ ثیابٖ     

 پاضٚٞؼ ؽٛد تٕزیٗ ٞز دٚ ٕٞب٘غٛر وٝ ٔؾبٞذٜ ٔیؽذٜ اعت. 
 عبٖ پضٚٞؼاس ٘ٛا اعتمبٔتی ثٛدٜ اعت ٚ ثب تٛخٝ ثٝ ایٗ وٝ در 

ٚ ٕٞىبراٖ تٕزیٗ اعتمبٔتی در یه خّغٝ ثٛدٜ اعت وٝ ٔیاشاٖ  
٘تابیح ٞاز دٚ    .در عٝ سٔبٖ افشایؼ یبفتٝ ثاٛد  AMPK پزٚتئیٗ
تٕازیٗ   ت ی ایاٗ ٔغّات اعات واٝ احتٕاب     ٘ؾبٖ دٞٙذٜ كتحمی

ٖ ٝ ؽذت ٚ ٔذت سٔبٖ آٖ ٔیاعتمبٔتی ثب تٛخٝ ث  تٛا٘ذ ثز ٔیاشا

AMPK اس خّٕٝ عبسٚوبرٞبی احتٕبِی ایٗ اعت  ذ.تأثیزٌذار ثبؽ
ؽٛد وٝ ایٗ ٔی AMPK وٝ فعبِیت ٚرسؽی ٔٙدز ثٝ فعبَ ؽذٖ

را فغفزیّٝ وٙذ ٚ ایٗ  PGC-1αتٛا٘ذ ثٝ فٛرت ٔغتمیٓ أز ٔی
(. 25) عبس آٖ ضزٚری اعات اس پیؼ  PGC-1αعُٕ ثزای اِمبء 

ضاذ   تیا فعبِ SIRT1-AMPK-PGC-1α زیٔغ ٗ،یعلاٜٚ ثز ا
اس خّٕااٝ  بثااتید یعااٛارك عزٚلاا زیخااٛد را در عااب ٛیذاتیاوغاا

اعٕابَ   یبثتیا د یٚ ٘فزٚپبت یبثتید یٛپبتیٛٔی، وبردیعٛارك ٔغش
ثاذٖٚ   SIRT1تٛعظ  ٕب یتٛا٘ذ ٔغتمیٔ PGC-1α(. 26وٙذ )یٔ

AMPK ِٛٛیذاتیاوغا  تیدر آع یىیفعبَ ؽٛد تب اختلاتت ٔتبث 
ٔ  ی٘بؽ بَیا٘ذٚتّ ثاب ٚاعاغٝ    یتٛوٙاذر یاس ٌّٛوش ثبت ٚ ؽاىبفت 
Drp (.27) را وبٞؼ دٞذ یبثتید یٞبدر لّت AMPK   ٝٚاعاغ
اس ٌّاٛوش   تیا اعت ٚ ثاب ٔحزٚٔ  هیاعتزط ٔتبثِٛ یافّ یعِّٛ

ٞاز   AMPK  ٚSIRT1اعت واٝ   ٗیؽٛد. ٘ىتٝ ٟٔٓ ایفعبَ ٔ
ٟ  یٔ ٓیرا تٙظ ٍزیىذیدٚ   یٙاذٞب یثاز فزآ  یوٙٙذ ٚ اثازات ٔؾابث
، عّٕىازد  DNA ٓیتازٔ  ،یعِّٛ غٓیٔختّف ٔب٘ٙذ ٔتبثِٛ یعِّٛ
 (.11دار٘ذ ) یٚ رؽذ عِّٛ یتٛوٙذریٔ

 َ وٙٙاذٜ پازٚتئیٗ ویٙابس    ثزثزیٗ ثٝ عٙٛاٖ یه پزٚتئیٗ فعاب
(AMP (AMPK  .فعاابَ ؽااذٜ اعااتAMPK  ٓیااه عیغاات

حغبط ا٘زصی/ عیٍٙبِیًٙ وّیذی در عَّٛ اعت ٚ ثب ٘ظبرت ثز 
ثاٝ   AMP/ATP))عغح ا٘زصی عِّٛی، ثٝ عٙٛاٖ ٔثبَ، ٘غاجت  

ثٝ خٛثی  AMPKعبسی فعبَ .وٙذعٙٛاٖ عٙح عٛخت عُٕ ٔی
ثزای افشایؼ حغبعیت ثٝ ا٘غِٛیٗ ٚ تٙظیٓ عّٕىزد ٔیتٛوٙذری 

دٞاذ واٝ ثزثازیٗ    ؽٙبختٝ ؽذٜ اعت. ٔغبِعبت ٔختّف ٘ؾبٖ ٔی
  ٖ  Thr-172یااه ٔاابدٜ ٔحاازن لااٛی ثاازای فغفٛریلاعاایٛ

AMPK7 (28) اعت .Fang ٖیثٝ ثزرع یدر پضٚٞؾ ٚ ٕٞىبرا 
پزداختٙاذ. ٘تابج    یتٛوٙاذر یٔ یثز رٚ ٗیثزثز هیاثزات فبرِٔٛٛص

ثاب اعٕابَ    ییبیتٛوٙاذر یٔ تیفعبِ ٓیپضٚٞؼ ٘ؾبٖ داد٘ذ وٝ تٙظ
خاٖٛ ٚ ٟٔابر    یلٙذ ٚ چزثا  ٓیٔب٘ٙذ تٙظ ٗ،یثزثز ییٔختّف دارٚ

ٞبی تٛٔٛر ٔزتجظ اعت. ثزثزیٗ ثزای ٔحبفظت اس آعیت ؾزفتیپ
ا٘ذٚتّیبَ ٔحبفظت ؽذٜ ، تمٛیت عزٚق ٚاثغاتٝ ثاٝ ا٘اذٚتّیْٛ ٚ    

عابسی عایٍٙبِیًٙ   ٞبی اِتٟبثی اس عزیك فعبَپبییٗ آٔذٖ پبعخ
AMPK (.29) ٘ؾبٖ دادٜ ؽذ 

ٕازیٗ  در پضٚٞؼ حبضز اثاز ٕٞشٔابٖ ثزثازیٗ وّزایاذ ٚ ت    
ثیؾتز اس اثز ٞز وذاْ ثٝ  SIRT1  ٚAMPKصٖ ٚرسؽی ثز ثیبٖ 

تٟٙبیی ثٛد. ٔغبِعبتی وٝ ثٝ ثزرعی اثز ٕٞشٔبٖ ٕٞشٔبٖ ثزثزیٗ 
وّزایذ ٚ تٕزیٗ ٞٛاسی ثز ایٗ ٔتغیزٞبی پزداختٝ ثبؽٙذ، ٔؾبٞذٜ 

 یذٞبیا پپت یثٝ ثزرع یدر پضٚٞؾ Woodhead   ٚMerry٘ؾذ.
ٚ  تیٚ فعبِ یتٛوٙذریٔؾتك اس ٔ  ضٜیا پزداختٙذ. ٚرسػ حبد، ٚ ثاٝ 
 ؼیرا افاشا  یعضاّٝ اعاىّت   یا٘زص یتمبضب ،یٞٛاس یٚرسػ ٞب

ٔازتجظ   یٞب یٚ عبسٌبر یتٛوٙذریدٞذ وٝ ثبعث اعتزط ٔ یٔ
. (30) اعت یٚرسؽ ٙبتیؽٛد وٝ ٔؾخقٝ تٕز یٔ یتٛوٙذریثب ٔ

 بٖیا ث٘ؾبٖ داد وٝ  ٚ ٕٞىبراٖ یبریثختٕٞچٙیٗ ٘تبیح پضٚٞؼ 
ٝ یدر ٔمب HIITدر ٌازٜٚ   SIRT1 ٗیپزٚتئ ثاب ٌازٜٚ وٙتازَ     غا
 در ایاٗ تحمیاك   رعاذ  ثٝ ٘ظز ٔی (.17) داؽت یٔعٙبدار ؼیافشا

 ٓ افشایای واٝ داؽاتٙذ     ثزثزیٗ وّزایذ ٚ تٕزیٗ ٞٛاسی ثب اثزات ٞا
 ؽذٜ اعت. چزثیدر ثبفت  SIRT1  ٚAMPKثبعث ثٟجٛد ثیبٖ 

ٞبی احتٕبِی ضذ ٞیپزٌلایغٕی ثزثزیٗ ایٗ اعات واٝ   ٔىب٘یغٓ
ٛا٘ذ ٌّیىِٛیش را تحزیه وزدٜ، ٌّٛوٛ٘ئٛص٘ش وجذی، آدیپاٛص٘ش  تٔی

ٚ عّٕىزد ٔیتٛوٙذریبیی را عزوٛة وٙذ ٚ تزؽاح ا٘غاِٛیٗ را اس   
    ٗ ( AMPK)ٔٛ٘ٛفغاافبت  5 عزیاك فعابَ واازدٖ ویٙابس آد٘اٛسی

تٛا٘اذ  افشایؼ دٞذ. اس عزیك ٕٞیٗ ٔىب٘یغٓ ثزثزیٗ وّزایذ ٔای 
   َ ثٟجاٛد حغبعایت   ٚ  4دٞٙاذٜ ٌّاٛوش   ٔٙدز ثاٝ افاشایؼ ا٘تماب
ٕٞچٙیٗ ثزثازیٗ دارای  (. 31ٞب ؽٛد )ا٘غِٛیٗ در ثزخی اس عَّٛ

ٞاب در رٚؽای ٔغاتمُ اس    آٚر٘ذٜ لٙذ خٖٛ در ٞپبتٛعیتاثز پبییٗ
ٞب وبٞؼ یبثاذ،  ا٘غِٛیٗ اعت. اٌز عغح لٙذ خٖٛ در ٞپبتٛعیت

یبثاذ، أاب فعبِیات    ٘یش وبٞؼ ٔی ß ٞبیتزؽح ا٘غِٛیٗ اس عَّٛ
ٗ تٛعاظ ثزثازیٗ ٔداذدا  ایاٗ وٕجاٛد را      تحزیىی تزؽح ا٘غِٛی

ٞبی یابد  در ٘تیدٝ احتٕبت  اس عزیك ٔىب٘یشْ(. 31) وٙذخجزاٖ ٔی
 .ؽذٜ ثزثزیٗ ٔٛخت وبٞؼ عغح ٌّٛوش خٖٛ خٛاٞذ ؽذ

 گیری یجٍوت

تبثیز تٕزیٗ ٞٛاسی ٚ ٔقزف ثزثزیٗ وّزایذ ٔٛخت افشایؼ 
ٞبی تدزثی در ٌزٜٚ SIRT1  ٚAMPKٞبی صٖثیبٖ ٔعٙبدار 

ٞبی ٔمبیغٝ ثب ٌزٜٚ وٙتزَ دیبثتی ؽذٜ اعت. ثزاعبط یبفتٝدر 
فٛق احتٕبَ دارد تبثیز ٕٞشٔبٖ تٕزیٗ ٚ ثزثزیٗ وّزایذ ثتٛا٘ذ 

اعتزط اوغیذاتیٛ ٚ اِتٟبة ٘بؽی اس دیبثت را اس عزیك ٔغیز                    
AMPK-SIRT1-PPARγ .ٟٔبر وٙذ 
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 تشکر ي قدرداوی

٘بٔٝ وبرؽٙبعی ارؽذ رؽتٝ ایٗ ٔغبِعٝ ثزٌزفتٝ اس پبیبٖ 
ثبؽذ. ثذیٙٛعیّٝ اس تٕبٔی اؽخبفی وٝ فیشیِٛٛصی ٚرسؽی ٔی

فٕیٕب٘ٝ ٔب را  در اخزای ایٗ پضٚٞؼ یبری وزد٘ذ، تؾىز ٚ 
ٕ٘بییٓ. ضٕٙبَ ایٗ ٔغبِعٝ دارای وذ اخلاق لذردا٘ی ٔی

IR.IAU.SARI.REC.1401.222 ثبؽذٔی. 

 تعبرض مىبفع

 ٘ٛیغٙذٌبٖ ٚخٛد ٘ذارد.ٌٛ٘ٝ تعبرك ٔٙبفعی ثیٗ  یوٞ

 

References   
1. Zhang HN, Dai Y, Zhang CH, Omondi AM, 

Ghosh A, Khanra I, et al. Sirtuins family as a target 

in endothelial cell dysfunction: implications for 

vascular ageing. Biogerontology. 2020; 21(5):495–

516.  

2. Odegaard AO, Jacobs DR Jr, Sanchez OA, Goff 

DC Jr, Reiner AP, Gross MD. Oxidative stress, 

inflammation, endothelial dysfunction and 

incidence of type 2 diabetes. Cardiovascular 

Diabetology. 2016; 15:51.  

3.Kaludercic N, Di Lisa F. Mitochondrial ROS 

Formation in the Pathogenesis of Diabetic 

Cardiomyopathy. Frontiers in Cardiovascular 

Medicine. 2020; 7:12.  

4. Volpe CMO, Villar-Delfino PH, Dos Anjos 

PMF, Nogueira-Machado JA. Cellular death, 

reactive oxygen species (ROS) and diabetic 

complications. Cell Death & Disease. 2018; 

9(2):119.  

5. Uszczak et al., Critical role for AMPK in 

metabolic disease-induced chronic kidney disease 

21(21).2020;7994. 

6. Arab MY. Al-Shorbagy M.A. Saad .Activation 

of autophagy and suppression of apoptosis by 

dapagliflozin attenuates experimental inflammatory 

bowel disease in rats: targeting AMPK/mTOR, 

HMGB1/RAGE and Nrf2/HO-1 pathways .

Chemistry & Biology. Interact., 335. 2021; 

Article 109368. 

7. Xiao, et al. Effect of the SIRT3-AMPK/PPAR 

pathway on invasion and migration of cervical 

cancer cells .International Journal of Clinical and 

Experimental Pathology, 13 (10). 2020;  2495-250. 

8. Shamshoum, et al. Rosemary extract activates 

AMPK, inhibits mTOR and attenuates the high 

glucose and high insulin-induced muscle cell 

insulin resistance .Applied Physiology, Nutrition, 

and Metabolism, 46 (7). 2021; 819-27 

9. Zarzuelo MJ, López-Sepúlveda R, Sánchez M, 

Romero M, Gómez-Guzmán M, Ungvary Z, et al. 

SIRT1 inhibits NADPH oxidase activation and 

protects endothelial function in the rat aorta: 

implications for vascular aging. Biochemical 

Pharmacology. 2013;85(9):1288–96. 

10. Pardo PS, Boriek AM. SIRT1 regulation in 

ageing and obesity. Mechanisms of Ageing and 

Development. 2020; 188:111249. 

11.Meng T, Qin W., Liu B. SIRT1 Antagonizes 

Oxidative Stress in Diabetic Vascular 

Complication. Frontiers in Endocrinology. 

2020; 11, 568861.  

12. Manna P, Achari AE, Jain SK. Vitamin D 

supplementation inhibits oxidative stress and 

upregulate SIRT1/AMPK/GLUT4 cascade in high 

glucose-treated 3T3L1 adipocytes and in adipose 

tissue of high fat diet-fed diabetic mice. Archives 

of Biochemistry and Biophysics. 2017; 615:22–34.  

13. Habtemariam S. Berberine pharmacology and 

the gut microbiota: A hidden therapeutic 

link. Pharmacological Research. 2020; 155:104722.  

14. Rajasekhar K, Samanta S, Bagoband V, 

Murugan NA, Govindaraju T. Antioxidant 

berberine-derivative inhibits multifaceted amyloid 

toxicity. iScience. 2020; 23(4):101005.  

15. Mahmudzadeh T, Saghebjoo M, Seghatol 

Eslami A, Hedayati M. Effect of aerobic training 

and pistacia atlantica extract consumption on 

pancreatic β-cells function in streptozotocininduced 

diabetic rats. Iranian Journal of Diabetes and 

Metabolism. 2014; 13(3): 252-62. 

16. Hang W., He B., Chen, J., Xia, L., Wen, B., 

Liang, T., Wang, X., Zhang, Q., Wu, Y., Chen, Q., 

& Chen, J. Berberine ameliorates high glucose-

induced cardiomyocyte injury via AMPK signaling 

activation to stimulate mitochondrial biogenesis 

and restore autophagic flux. Frontiers in 

Pharmacology. 2018; 9, 1121.  

17. Bakhtiyari A., Gaeni A., Chobineh S., Kordi M. 

R., Hedayati M. Effect of 12-weeks high-intensity 

interval training on SIRT1, PGC-1α and ERRα 

protein expression in aged rats. Journal of Applied 

Health Studies in Sport Physiology, 2018; 5(2): 95-

102.  

18. Amiri R, Makipour F, Bostani M. The effect of 

eight weeks of interval training on plasma levels of 

1354 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

53
82

81
0.

14
02

.1
0.

3.
6.

3 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

l.j
m

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

6-
07

 ]
 

                               7 / 9

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.25382810.1402.10.3.6.3
https://journal.jmu.ac.ir/article-1-742-en.html


 یتًکىدریم یًژوزب یَا بر شاخص یدکلرا یهي بربر یهتمر یرتاث َمکاران/ي اصغری يسطی کلائی 

 0214 پاییز، 3، شمارٌ 01/ ديرٌ یرفتج یمجلٍ داوشگاٌ علًم پزشک

sirt1 and sirt 3 proteins in inactive elderly men. 

Daneshvar Medicine 2022; 30(4):62-73.  

19. Mohsenzadeh M, Aghaei F, Nameni F. The 

effect of high intensity interval training on SIRT1 

and PGC1-α gene expression in soleus muscle of 

type 2 diabetes in male rats. Medical Journal of 

Tabriz University of Medical Sciences. 2020; 

42(4):447-55. (in Persian). 

20. Wang J, Li J, Song D, Ni J, Ding M, Huang J, 

Yan M. AMPK: implications in osteoarthritis and 

therapeutic targets. American Journal of 

Translational Research. 2020: 15;12(12):7670-81. 

21. Eizadi M, Ravasi AA, Soory R, Baesi K, 

Choobineh S. The effect of three months of 

resistance training on TCF7L2 expression in 

pancreas tissues of type 2 diabetic rats. Avicenna 

Journal of Medical Biochemistry. 2016; 

4(1):e34014. 

22. Mahmoud AM, Abdel-Rahman MM, Bastawy 

NA, Eissa HM. Modulatory effect of berberine on 

adipose tissue PPARγ, adipocytokines and 

oxidative stress in high fat diet/streptozotocin-

induced diabetic rats. Journal of Applied 

Pharmaceutical Science. 2017; 30; 7(04):1-10. 

23. Seo H, Park CH, Choi S, Kim W, Jeon BD, 

Ryu S. Effects of voluntary exercise on apoptosis 

and cortisol after chronic restraint stress in mice. 

Journal of Exercise Nutrition and Biochemistry. 

2016; 20(3):16-23. 

24. Sun XL, Lessard SJ, An D, Koh HJ, Esumi H, 

Hirshman MF, Goodyear LJ. Sucrose 

nonfermenting AMPK‐ related kinase (SNARK) 

regulates exercise‐ stimulated and ischemia‐ 
stimulated glucose transport in the heart. Journal of 

Cellular Biochemistry. 2019;120(1):685-96. 

25. Shirvani H, Aslani J. The effects of high-

intensity interval training vs. moderate-intensity 

continuous training on serum irisin and expression 

of skeletal muscle PGC-1α gene in male rats. 

Tehran University Medical Journal Publications. 

2017; 75(7):513-20. 

26. Park HS, Lim JH, Kim MY, Kim Y, Hong YA, 

Choi SR, et al. Resveratrol increases AdipoR1 and 

AdipoR2 expression in type 2 diabetic 

nephropathy. Journal of Translational Medicine. 

2016; 14:176.  

27. Ding M, Feng N, Tang D, Feng J, Li Z, Jia M, 

et al. Melatonin prevents Drp1-mediated 

mitochondrial fission in diabetic hearts through 

SIRT1-PGC1alpha pathway. Journal of Pineal 

Research. 2018; 65(2): e12491.  

28. Ma X., Egawa T., Kimura H., Karaike K., 

Masuda S., Iwanaka N., Hayashi T. Berberine-

induced activation of 5′-adenosine 

monophosphate–activated protein kinase and 

glucose transport in rat skeletal muscles. 

Metabolism. 2010; 59(11), 1619-27. 

29. Fang X, Wu H, Wei J, Miao R, Zhang Y, Tian 

J. Research progress on the pharmacological effects 

of berberine targeting mitochondria. Frontiers in 

Endocrinology (Lausanne). 2022; 11;13:982145.  

30. Woodhead JST, Merry TL. Mitochondrial-

derived peptides and exercise. Biochimica et 

Biophysica Acta General Subjects. 

2021;1865(12):130011.  

31. Mehrzadi S, Fatemi I, Esmaeilizadeh M, 

Ghaznavi H, Kalantar H, Goudarzi M. 

Hepatoprotective effect of berberine against 

methotrexate induced liver toxicity in rats. 

Biomedicine and Pharmacotherapy. 2018;97: 233-9 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1355 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

53
82

81
0.

14
02

.1
0.

3.
6.

3 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

l.j
m

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

6-
07

 ]
 

                               8 / 9

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.25382810.1402.10.3.6.3
https://journal.jmu.ac.ir/article-1-742-en.html


Asghari Vostakolaei et al/ The Effect of Exercise and Berberine Chloride on Mitochondrial Biogenesis 

Indices 

2023 Autumn ,3 Issue ,10 Volume / Sciences Medical of University Jiroft of ournalJ 
 

The Effect of Aerobic Exercise and Berberine Chloride on the 

Expression of SIRT1 and AMPK Genes in Visceral Adipose Tissue of 

Diabetic Rats 

Received: 09 Oct 2023                                     Accepted: 04 Dec 2023 

Sajjad Asghari Vostakolaei
1
, Saqqa Farajtabar Behrestaq

2
*, Babisan Askari

2
 

1. MA of Physical Education, Department of Physical Education and Sport Sciences, Qaemshahr Branch, 

Islamic Azad University, Qaemshahr, Iran 2. Assistant Professor, Department of Physical Education and Sport 

Sciences, Qaemshahr Branch, Islamic Azad University, Qaemshahr, Iran 

*Corresponding Author: Assistant Professor, Department of Physical Education and Sport Sciences, 

Qaemshahr Branch, Islamic Azad University, Qaemshahr, Iran 

Email: farajtabarp@yahoo.com                   Tel: +989113277367                    Fax: +981142155229 

 

 

Abstract 

Introduction: Mitochondrial collapse caused by oxidative stress is one of the important factors of insulin 

resistance. The purpose of this study is to investigate the effect of aerobic exercise and berberine chloride 

on the indices of mitochondrial regeneration and biogenesis of visceral adipose tissue in streptozotocin-

diabetic rats. 

Materials and Methods: 32 male Wistar rats were randomly divided into four groups (n=8): diabetes 

(DM), diabetes-berberine (BDM), diabetes-aerobic exercise (TDM), diabetes-aerobic exercise-berberine 

(TBDM). Diabetes was induced by STZ injection in male rats. Berberine chloride (30 mg/kg/day) was 

administered orally by gavage once a day. The exercise groups performed an incremental aerobic exercise 

program (10-18 m/min, 10-40 min/day, and five days/week) on a treadmill for six weeks. Gene expression 

levels of SIRT1 and AMPK factors in visceral adipose tissue were measured using Real time-PCR 

method. Data analysis was conducted using one-way analysis of variance and if significant, Tukey's post 

hoc test was used at a significance level of p<0.05. 

Results: Data analysis showed that there is a significant difference in the expression of SIRT1 (p<0.05) 

and AMPK (p<0.05) genes among the groups. Furthermore, the results showed that the expression of 

SIRT1 gene in the diabetes-exercise group (p<0.05) and diabetes-exercise-berberine chloride (p<0.05) had 

a significant increase compared to the diabetes group. Berberine chloride alone could not significantly 

increase SIRT1 gene expression compared to the diabetic group (p>0.05). Also, the expression of AMPK 

gene in diabetes-exercise (p<0.05), diabetes-berberine chloride (p<0.05) and diabetes-exercise-berberine 

chloride (p<0.05) groups had a significant increase compared to the diabetes group. 

Conclusion: Based on the above findings, it is possible that the simultaneous effect of exercise and 

berberine chloride could inhibit oxidative stress and inflammation caused by diabetes through the AMPK-

SIRT1-PPARγ pathway. 

Keywords: Aerobic exercise, Berberine chloride, Mitochondrial biogenesis, Diabetes 
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