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Introduction: Aging impairs the function of genes involved in hepatic 

metabolisms, such as Mitogen-activated protein kinase (AMPK) and 

Phosphatidylinositol 3-kinases (PI3K). Exercise and Citrus Aurantium (CA) have 

a beneficial effect on improving metabolic factors in aging. This study aimed to 

investigate the effect of aerobic training (T) with consumption of CA on the 

AMPK and PI3K gene expression levels in the liver tissue of elderly rats . 

Material & Methods: In this experimental study, 25 elderly female rats were 

divided into five groups of five animals per group. The groups included 1) 

control, 2) sham, 3) CA, 4) T, and 5) T+CA. Over the course of eight weeks, the 

T groups ran on the treadmill three sessions per week at 65% to 75% of the 

maximum running speed for 15 min in the first week to 31 min in the eighth 

week. The supplement groups also received 300 mg/kg/day of CA extract 

peritoneal. After 48 h of the last training session and CA consumption, AMPK 

and PI3K gene expression levels in the liver tissue were measured by the real-

time PCR method . 

(Ethic code: IR.IAU.M.REC.1399.032)  

Findings: AMPK expression was significantly increased in CA (P=0.043), T 

(P=0.025,) and T+CA (P=0.009) groups, compared to the control group. 

Moreover, a significant increase in the PI3K expression was observed in the 

T+CA (P=0.031) group, compared to the control group . 

Discussion & Conclusion: The results of the present study showed that T and 

CA might improve liver cell function in elderly rats by increasing the expression 

of AMPK and PI3K genes . 
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  با   شده فعال   کیناز   پروتئین ژن    یان همراه با مصرف بهارنارنج بر ب   ی تداوم   ی هواز   ین اثر تمر 

 سالمند   ی ها بافت کبد رت   کیناز   3ینوزیتول ا   فسفاتیدیل و    میتوژن 

 1یبرار رضای، عل2ینیحس یعل دی، س*1ی، احمد عبد1یالاسلامخیش نبیز

 ران یآمل، ا  ،یدانشگاه آزاد اسلام ،یآمل  اللهتیواحد آ ،یورزش  یولوژیزی گروه ف 1
 ران یا  مرودشت، ،یاسلام  آزاد دانشگاه مرودشت، واحد  ، یورزش یولوژ یزیگروه ف  2

 

 چکیده  اطلاعات مقاله 
 

 پژوهشی نوع مقاله: 

 

 16/12/1399تاریخ دریافت: 

 25/12/1399تاریخ داوری: 

 06/06/1400تاریخ پذیرش: 

 

   
ژن  یسالمند   : مقدمه در عملکرد  اختلال  متابول   یردرگ  یهاباعث  قب  یکبد   یسم در  با  فعال   ینازک   ینپروتئ  ل یاز   AMPشده 

(AMPK  و فعالشودمی(  PI3K)  کیناز  3 ینوزیتول ا  فسفاتیدیل(  )  یبدن  هاییت.  بهارنارنج  تأثCAو  بهبود    یدیمف  یر(  در 

ژن    یانبر ب  CA  دریافت( همراه با  T)  یهواز   یناثر تمر  یحاضر بررس  ۀدارند. هدف از مطالع  یدر سالمند   یکی عوامل متابول

AMPK  وPI3K بودسالمند  ییصحرا یهادر بافت کبد موش . 

شم،    . 2کنترل،    . 1شامل    ی سر  5سالمند در پنج گروه    ۀماد  یی سر موش صحرا  25  ی، تجرب  ۀمطالع  یندر ا  :هاو روش    مواد

3.  CA  ،4.  T    5و.  T+CA  تا    65با شدت    ،سه جلسه در هفته  یزان به م   تمرینی  یهاگروه   ،قرار گرفتند. در مدت هشت هفته

  ین همچن  یدند؛نوار گردان دو   یرو   هشتم   هفتۀ   در  دقیقه  31  تا   اول   هفتۀ  در   دقیقه  15مدت    به  یدنسرعت دو  بیشینۀدرصد    75

  ین ساعت پس از آخر 48. کردند  یافتدر یصورت صفاقبه  CA ۀعصار mg/kg 300روزانه  ،مکمل کنندۀدریافت  یهاگروه

 شد. یریگاندازه   real- time PCRدر بافت کبد به روش  PI3Kو  AMPK  یژن یان سطوح ب ، CAو مصرف  ینیتمر ۀجلس

گروه  AMPK  بیان  ها: یافته  کنترل    T+CA  (P=0.009)و     CA  (P=0.043)  ،T  (P=0.025)  یهادر  گروه  به  نسبت 

ب  ی دارامعن  یشافزا  ینهمچن   ؛داشت  یداریمعن  یشافزا به گروه کنترل    T+CA  (P=0.031)  در گروه   PI3K  یان در  نسبت 

 شد.  مشاهده

  ،PI3Kو    AMPK  ژن  انیب  زانی م   در  شیافزااحتمالاً با    CAو    Tپژوهش حاضر نشان داد که    ج ینتا  : یگیر نتیجه بحث و  

 . شوند یمسالمند  یهاموش در  یکبد  یهابهبود عملکرد سلول  باعث

 

 AMPK ، PI3Kکبد،  یسم، متابول تمرینبهارنارنج،  :های کلیدیواژه
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   مقدمه

جمعیت   شدن  بزرگ  یکیپیر    رات ییتغ  نیتراز 

ب  یتیجمع قرن  پ  ستمیدر  آمار  طبق    شده ی نیبش یاست. 

بهداشت جهان بالا   ی، توسط سازمان  افراد سالمند    یتعداد 

  70که    رسدینفر م  اردیلیم  1/2به    2025سال در سال    60

کشورها در  آن  زندگدرحال  ی درصد    کنندیم  یتوسعه 

ا(1) در  پا  60  ی بالا  تیجمع  ،زین  رانی.  تا  سال    انیسال 

  ش یبه ب  ،2050نفر بود که تا سال    ون ی لیم  10حدود    2020

باعث اختلال    ی. سالمند(2)  د ینفر خواهد رس  ون یلیم  26از  

مس کبد    یکیمتابول  ی رهایدر  پ  شود میدر  شدن    ر یو 

تغ  یکبد   یهاسلول   در   ریدرگ  یهاژن   انیب   در   رییباعث 

  ل یقب  از  یکبد   یهانی پروتئ  و   یچرب  گلوکز،  سم یمتابول

 :PI3K/Akt)   کیناز   3 ینوزیتول ا   یدیل فسفات   / ی ب   ناز ی ک   ن ی پروتئ 

Phosphatidylinositol 3-kinases/Protein kinase B  ،)

-MAPK: Mitogen)   توژن ی م   با شده  فعال   ناز ی ک   ن ی پروتئ 

activated proteinkinase هسته فاکتور    ۀ کنند ت ی تقو   ی ا (، 

 :NF-κB)   شده فعال   یِب   یِها ت ی لنفوس   از   کاپا   سبک   ۀ ر ی زنج 

Nuclear Factor Kappa B بتا    ردهنده یی تغ   ی (، فاکتور رشد

 (TGFβ: Transforming growth factor beta  فاکتور  ،)

-IGF1: Insulin-like Growth Factor)  1-ن ی انسول رشد شبه 

کلس 1 و  حلقو   ن ی آدنوز / م ی (   :Ca/cAMP)   ی منوفسفات 

Calcium/Cyclic adenosine monophosphate  ) گردد  می

پروتئ ( 3)  -AMP   (AMPK: AMP  با شده  فعال   ناز ی ک   ن ی . 

activated protein kinase ی انرژ   ت ی عنوان حسگر وضع ( به  

  ی کالر   افت ی در   و   ی انرژ   تعادل   م ی تنظ   به   که   است   ی سلول 

باعث    تواند ی م   AMPK  رسد ی . به نظر م ( 3) کند   ی م   کمک 

مس ( 4) شود    AKTو    PI3K  م ی تنظ  مواد    ی رها ی .  به  حساس 

نقش    گذارد می   ر ی تأث   ی سالمند بر    ه ی تغذ   آثار بر    ی مغذ  و 

  به   حساس   ی اصل   ی رها ی مس .  دارد   ی ر ی پ   ند ای فر   م ی در تنظ   ی مهم 

)   شامل   ی مغذ   مواد  راپامایسین  پستانداری  (،  mTORهدف 

رشد    نگ ی گنال ی س   ی رها ی مس   AMPK،  ن ی رتوئ ی س  فاکتور 

انسول   ی ن ی انسول  مهم ( 5) است    ن ی و  نقش  کبد  تنظ   ی .    م ی در 

وابسته    رات ییتغ  ،نیبنابرا  ؛ دارد  ه یتغذ  سامانمند به   ی ها پاسخ 

آثار    تواندیدر کبد م  هی حساس به تغذ  یرهایبه سن در مس

  AMPK  نگیگنالی. س(6)داشته باشد    چشمگیری  یاسامانه

بس بافت   یاریدر  افزااز  با  م  شیها  کاهش  که    ابدییسن 

سلول هومئوستاز  خوردن  هم  بر  عملکرد    ی باعث  و 

  ش یبا افزا  یریها، پ. در کبد موش(6)  شودیم  یتوکندریم

فعال  ونیلاسیفسفور با   AMPK  ت یو  است.  وجود    همراه 

نم   یدستن ییپا  ی رهایمس  ،این نشان   شودیفعال   ۀ دهندکه 

 . (7)است  AMPK ریدر مس یاختلال کل

اندام   ی برا  ی بدن  تیفعال عملکرد  در    ی هابهبود  بدن 

داده   اریبس  سالمندافراد   نشان  است.  که    مهم    ن یتمرشد 

  مدت   به  سرعت  بیشتریندرصد   20با سرعت   لیتردم  یرو

به    هفته،   در  جلسه  چهار  و  هفته  چهار کبد    یبازسازقادر 

موش  یناش  ۀ دیدبیآس در  فروکتوز  مصرف    ی هااز 

القا  پیش   ت یبه وضع  ییصحرا . در  (8)  شودیم  ی ریپ  ی از 

  شنا   نیتمر هفته هشت شد که   نشان داده  زین یگرید  ۀمطالع

  سبب   ،هفته  در   جلسه  پنج  و   روز   در  ساعت  کی  مدت   به

مس کردن   کوآ لیاست  -AMPK-نی لپت  نگیگنالیس  ریفعال 

وضعleptin-AMPK-ACC)  لازیکربوکس بهبود  و    ت ی( 

  2نوع    یابتید  ییصحرا  یهاموش  درکبد    یکیمتابول

  شیافزا موازات  به ،یورزش تی. علاوه بر فعال(9) گرددمی

 ۀ حوز در ژه یوبه  کشورها ی بهداشت  یهامراقبت  یهانه یهز

  ازجمله ییردارویغ  یها درمان کاربرد خاص، یهاگروه 

مکمل   یسنت طب رانهیشگیپ یهاوه یش و هاندرما و 

اهمروزبه  مهم   افته ی  یشتریب  ت ی روز  از  که    ن یا  نیتراست 

مروش رژ  توان یها  اصلاح  از    ، ییغذا  میبه   استفاده 

زندگ   یی دارو   اهانیگ سبک  اصلاح  کرد   ی و   اشاره 

 (10 ) ( بهارنارنج   .CA: Citrus aurantium پتانس   لی ( 

ا   فراوانی   ی درمان  ب   ن ی دارد.    یدرمان   ی ک ی ولوژ یآثار 

حساس  ضد  ضدسرطان،  آثار    ،ی چرب ضد   ت،ی شامل 

 است.   ابتی د ضد  و  سموم  دفع  دان،یاکس ی ، آنت ی ضدباکتر 

فتوش  نظر  پ   CA  ،یی ا ی م ی از  از    نی نفر ی س -ی سرشار 

(p-synephrineآلکالوئ متابولAlkaloid)  دی (،  و    یهات ی ( 

سلامت  یۀ ثانو بر  کاهش  (11)است    یمؤثر  به  توجه  با   .

پ   یکیولوژیزیف  یندهاایرف اثر  تأث  یریدر  بر    یریپ   ریو 
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  ریتأث  CAو    یبدن  ی هاتیفعال  رسدی عملکرد کبد، به نظر م

  با در افراد مسن دارد.    یکیبر بهبود عملکرد متابول   یدیمف

و    AMPK  ریبر مس  CAو    یورزش  تی اثر فعال  ،این  وجود

PI3K  تواند یم  نکه یا  و  ییصحرا  یهادر بافت کبد موش  

کبدسوخت تأث  یوساز  تحت  ناشناخته    ری را  دهد،  قرار 

  همزمان  اثر  که  است  ن یا  محقق  فرض  نیهمچن  ؛است

و  T)  ی هواز  نیتمر  )CA  مس  یبهتر  ر یتأث   یکیمتابول  ر یبر 

به  هرکدام  اثر  به  نسبت    تواند ی م  و  دارد  ییتنهاکبد 

  و   بیندازد  ریشدن را به تأخ  ریاز پ  یناش  رات ییو تغ  هابیآس

این.  کند  لیتعد  ای   ت یفعال  یسلول  سازوکارهای  ، با وجود 

حاضر   ۀنشده است. مطالع  ییشناسا  یخوببه   CAو    یورزش

بررس هدف  با    Tاثر    یبا  ب  CAهمراه  سطوح   یژن  انیبر 

AMPK    وPI3K   موش کبد  بافت    ییصحرا  یهادر 

 سالمند صورت گرفت.
 

 ها  و روش مواد 
ا صحرا  25  ی،تجرب  ۀ مطالع  ن یدر  موش    ۀ ماد  ییسر 

مسالمند   م  14  یسن  نی انگیبا  و     ی وزن  نی انگیماهه 

ب  یداریخر  320  -270   یورزش  ی ولوژیزیف  شگاه یآزما  ه و 

  همۀ واحد مرودشت انتقال داده شد.    یدانشگاه آزاد اسلام

با    یسازگار  برای هفته    کیبه مدت    ییصحرا  یهاموش

آزاد    یاستاندارد همراه با دسترس  ط یدر شرا  د، یجد  طیمح

نگهدار غذا  و  آب  ادامهگردیدند   ی به  در    ی هاموش  ، . 

 . 3شم،    .2کنترل،    .1شامل    یسر  5در پنج گروه    ییصحرا

  ی هواز  نیتمر  .5( و  T) یهواز  نیتمر  . 4(،  CAبهارنارنج )

( بهارنارنج  مصرف  با  در T+CAهمراه  گرفتند.  قرار   )

سه جلسه در    زان یبه م  5و    4  یهاگروه   ،مدت هشت هفته

با شدت     به  دنیسرعت دو  ینبیشتردرصد    75تا    65هفته 

  هشتم،   هفتۀ  در  دقیقه   31  تا   اول   هفتۀ  در   دقیقه   15  مدت

دو  یرو گردان  گروه (12)  دند ی نوار  روزانه    5و    3  یها. 

صفاقبه  CA  ۀ عصار  لوگرمیک /گرمیلیم  300   یصورت 

؛ 13)  کردند   افتیدر دور  2گروه    ن یهمچن   (  طول    ۀ در 

  CA  ۀ حلال عصار  لوگرمیک /گرمیلیم  300روزانه    ،قیتحق

سال به ن ی)نرمال  را  صفاق (  در    افتیدر  یصورت  نمودند. 

آخر  48  ق،یتحق  ۀ دور  انیپا از  پس    ۀجلس  نیساعت 

  نیکتام  ۀ لیوسبه   ییصحرا  یها، موش CA  قیو تزر  ینیتمر

زا از    گردیدند  هوشیب   نیلوزیو  پس  کبد  بافت  و 

  یریگاندازه   برای در تانک ازت قرار داده شد و   ،استخراج

ب  منتقل  شگاه یآزمابه    PI3Kو    AMPK  یژن  انیسطوح 

 -realبه روش    PI3Kو    AMPK  یژن  ان ی. سطوح بگردید

time PCR  مدل  Stepe One  ا کشور    ایتالیساخت 

 . شد یریگاندازه 

  ابتدا   ژن،   انیب  سطح  در  یمولکول  یهایبررس  برای

 سازنده   شرکت  پروتکل  طبق  کبد  بافت  از  RNA  استخراج

  ت یخاص  از   استفاده   با  سپس  ؛گرفت  انجام (  رانیا  ناژن،یس)

  ،ریز  ۀرابط  کمک  با  و  نانومتر  260موج  طول   در  نور  جذب

 ی کمصورت  به  RNA  ۀنمون   خلوص  ۀدرج  و  غلظت

 :آمددست به 

 
C (µg/µl) = A260× ɛ× d/1000 

 

  ،بالا  اریبس   غلظت   و  خلوص   با   RNA  استخراج  از   پس

  بر اساس cDNA سنتز مراحل شده مطالعه ی هانمونه  همۀ از

  و (  1  ۀ )شکل شمار  گرفت  انجام   سازنده   کت شر  پروتکل

  ی سیرونو  واکنش  انجام  برای سنتزشده    cDNA  سپس

  مربوط   شده یطراح  یمرهایپرا  ابتدا.  شداستفاده    معکوس

  با   ها ژن  انیب  یبررس  سپس   و  گردید  یبررس  هاژن   به

توالرفتیپذ  انجام  q-RT PCRیکم  روش  از  استفاده    ی . 

کن  PI3Kو    AMPK  یمرهایپرا ژن  در جدول همراه    ترل 

 شده است. نشان داده  1 شمارۀ 

ابتدا  :  Tپروتکل   بیشین   برای در    ، دن ی سرعت دو   ۀ برآورد 

صفر درجه اجرا شد.    ب ی مدرج با ش   ی آزمون عملکرد ورزش 

  10با سرعت    یی صحرا   ی ها ابتدا موش   ، آزمون   ن ی انجام ا   برای 

سرعت نوار    ، کردند و در ادامه   دن ی به دو   ع شرو   قه ی متر بر دق 

ب    تا   روند   ن ی ا .  شد   اضافه   متر   ک ی   قه ی دق   1هر    ی ازا ه گردان 

به   گر ی د   یی صحرا   ی ها موش   که   داشت   ادامه   ی وقت    قادر 

)واماندگ   دن ی دو  تع ی نبودند  از  پس  سرعت    ۀ بیشین   ن یی (. 

مدت  موش   دن، ی دو  به  ابتدا  شدت    قه ی دق   5ها    60تا    50با 

سپس    ؛ کردند ی نوار گردان گرم م  ی رو   نه ی ش ی درصد سرعت ب 

ب   درصد   65با شدت   هفت   نه ی ش ی سرعت   درصد   70  ، اول   ۀ در 
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(. ژل  C) TBPکنترل  ژن وAMPK (A ،)PI3K (B ) یهااستاندارد ژن یمنحن ،استاندارد و ژل الکتروفورز ینمودارها  .1 ۀ شمار  شکل 

ها در حضور  ژن یر نشدنتکث   ۀ هنددکه نشان cDNAشده و استخراج RNAدر حضور  PI3Kو  TBP، AMPK یهاژن PCR یرالکتروفورز تکث

RNA وجود شده استخراج(  نداشتن DNA استخراج  ۀدر نمون یژنومRNA و تکث )ۀها در نمونژن یر  cDNA  است(D.) 

 

 به همراه ژن کنترل PI3Kو  AMPK یمرهایپرا ی توال  .1 ۀ جدول شمار 
Genes Primer Sequences Sizes (Bp) 

TBP 
Forward: 5’-GCGGGGTCATGAAATCCAGT -3’ 

147 
Reverse: 5’-AGTGATGTGGGGACAAAACGA -3’ 

   

AMPK 
Forward: 5’- ACTATCAAAGACATACGAGAGCA -3’ 

181 
Reverse: 5’- CTTGAGGGTCACCACTGTATAA -3’ 

   

PI3K 
Forward: 5’-AGAGTTTCCTGGGCATCAATAA -3’ 

127 
Reverse: 5’-CTAACGCAGACATCCTGGAAT-3’ 

 

  ۀ از هفت   نه ی ش ی درصد سرعت ب   75  ، دوم   ۀ در هفت   نه ی ش ی سرعت ب 

تمر  بعد  به  م   ی تداوم   ن ی سوم  انجام  تمر ( 12)   دادند ی را    ن ی . 

ا   ی تداوم  معادل    VO2max  درصد   65با    ق ی تحق   ن ی در  که 

ۀ اول شروع شد  هفت   در   قه ی دق  15  زمان   و   قه ی متر/دق   20سرعت 

تۀ  در هف   قه ی دق   31و زمان    قه ی متر/دق   25سرعت  به   ج ی تدر به که  

با    قه ی دق   3با گرم کردن به مدت    ن ی . شروع تمر د ی هشتم رس 

دق   10شدت   در    سرد   و   متر   15  شدت   با   قه ی دق   2و    قه ی متر 

  با   قه ی دق   2  قه ی متر در دق   15  شدت   با   قه ی دق   1  مدت   به   کردن 

پا د ی رس   ان ی پا   به   قه ی دق   در   متر   10  شدت  در    5ها  موش   ، ان ی . 

  نه ی ش ی ب   سرعت   درصد   60  تا   50  شدت   با   را   کردن   سرد   قه ی دق 

 . دادند ی م   انجام 

ته  برای CAعصاره    یۀ روش  ابتدا  CA  ۀ عصار  یۀ ته   :   ،

توسط   مدنظر اه یگ ۀ پودرشد ۀ نمون از گرم  50 مقدار

 آب تریلیلیم 500 حاوی بالن به و  نیتوز تالیجید ترازوی

استخراجگردیداضافه   کلونجر به متصل مقطر  به . عمل 

 ۀلیوسبه  شده یآورجمع  یۀعطرما و  انجام ساعت 4 مدت

آب، میسد سولفات  یۀعطرما و  شد  رییگآب  بدون 

 گرادیسانت ۀدرج -20 زری فر استفاده در زمان تا شده ه یته

 . (13گردید )نگهداری 

ها با  داده  ی ع ی طب  ع ی توز  د یی پس از تأ ها: یافته  وتحلیل یه تجز 

توسط    ها انس ی وار   ی و همگن   لک ی و   رو ی استفاده از آزمون شاپ 

برا  لون،  آنال   ی آمار   ل ی وتحل ه ی تجز   ی آزمون  آزمون    ز ی از 

تعق   طرفه ک ی   انس ی وار  آزمون  شد.    ی توک   ی ب ی و  استفاده 

نرم  از  استفاده  با  آمار محاسبات    SPSS vol.21  ی افزار 

در نظر    P˂0.05  ها آزمون   ی دار ا و سطح معن   گرفت   صورت 

 گرفته شد. 
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 یافته ها  
  مختلف   ی ها گروه   در   ها نمونه   وزن   به   مربوط   ج ی نتا 

 آورده شده است.  2 شمارۀ  ل جدو در پژوهش

در    یداراها نشان داد که تفاوت معنداده   ل یوتحلهیتجز

کبد    AMPK  ان یب  رات ییتغ  زانیم   ی هاگروه   میان بافت 

  شمارۀ   شکل )  ( F=7.532  ،P=0.002)  مختلف وجود دارد

  Control  یهاگروه   میاننشان داد    یبیآزمون تعق  جی(. نتا2

  T+CA  (P=0.009 ،)و  CA  (P=0.043)  ،T  (P=0.025  )با  

  CA  (P=0.049)  ،Tبا    Shamگروه    میان   نیهمچن

(P=0.029  ) وT+CA (P=0.010)  وجود   یداراتفاوت معن

نت   ی دارامعن  تفاوت  که  داد  نشان  حاضر  پژوهش  جیادارد. 

و    T  گروه   میان بافت کبد    AMPK  ان یب  راتییتغ  زانیدر م

CA  وجود ندارد(P=0.998 .) 

تفاوت داده   ل یوتحله یتجز  نیهمچن که  داد  نشان   ها 

 
 نتایج وزن در گروه های مختلف : 2جدول شماره 

 یر÷متغ

 گروه

 وزن )گرم( 

 آزمون پس آزمون شیپ

 281/ 17±77/31 252/ 74±17/26 کنترل

 261/ 45±67/17 265/ 45±67/17 شم

 298/ 52±20/20 288/ 48±85/20 بهارنارنج 

 272/ 17±77/31 274/ 74±17/26 تمرین

 250/ 27±49/18 274/ 22±32/15 رنج +بهارناتمرین
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  یهادر گروه   یبافت کبد AMPK یانب ییراتتغ  .2 شمارۀ  شکل 

 (. P˂0.05)در سطح  راههیک   یانسوار  یزمختلف با آزمون آنال

a  تفاوت باControl ،c   تفاوت با گروهSham 

 

م  یدارامعن   میان کبد  بافت    PI3K  ان یب  رات ییتغ  زانیدر 

دارد  یهاگروه  وجود    ( F=4.421  ،P=0.015)   مختلف 

نتا3  شمارۀ   شکل) تعق  جی(.  داد    یبیآزمون    میان نشان 

با    Shamو  T+CA  (P=0.031  )با    Control  یهاگروه 

T+CA  (P=0.016  )معن نتاهست  یداراتفاوت    ج ی. 

معن تفاوت  که  داد  نشان  حاضر  م  یداراپژوهش     زان یدر 
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  یها در گروه  یبافت کبد PI3K یانب  ییراتتغ  .3 شمارۀ  شکل 

  a(.P˂0.05)در سطح   راهه یک یانسوار یزمختلف با آزمون آنال

 Shamتفاوت با گروه  Control  ،cتفاوت با 

 

وجود    CAو    T  گروه   میان بافت کبد    PI3K  انیب  راتییتغ

 (. P=0.0978)ندارد  

 

 گیرینتیجه  و بحث

صورت  به   CAو    Tش حاضر نشان داد که  پژوه  جینتا

ترک  در  و  ب  یدارامعن  شیافزا  سبب  ،باهم  بیمجزا    ان یدر 

AMPK شده است. با وجود این،   سالمند یهاموش یکبد

ac 

ac ac 

ac 
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 دار شد.یمعن T+CAدر گروه   تنها  ی کبد PI3K شیافزا

داده   پیشین مطالعات  در   م   نشان  که   AMPK  زان ی شد 

  ابد ی  ی م  ش ی افزا  ی ورزش   ت ی فعال  ن ی انسان در ح  ی اسکلت  ۀ عضل 

نشان دادند که پس از    ز ی ( ن 2012و همکاران )  ی ماروس .  ( 14) 

تمر   15  سطوح  ی، ورزش   مدت ی طولان   ی هواز   ن ی هفته 

p-AMPK   هم  گاما   زوم ی پروکس  ر ی تکث  ۀ کنند   فعال   ۀ رند ی و گ  

-PGC-1α: Peroxisome proliferator)   1-آلفا ساز  فعال 

activated receptor gamma coactivator 1-alpha )  بافت  

افزا  یهاموش  پوکامپیه فعال(15)  ابدییم  شیمسن    ت ی. 

تحر  دهایپی ل  ون یداسیاکس  یورزش سنتز    کندمی  کیرا  و 

  ۀ واسطبه   ندیفرا  ن ید که انماییرا داخل کبد مهار م  دهایپیل

م  AMPK  ریمس  یسازفعال ایانجام  با    میآنز  نیشود. 

بافت  ATPبه    AMPنسبت    شی افزا  تحر   در   و  ک ی ها، 

محرک   ی ا جه ینت   شی افزا   ن ی ا   و   گردد می   فعال  از 

اصل   یورزش   ت یفعال   ی ک ی ژ ولو ی ز ی ف  و لازم   ی است. شرط 

فعال  AMPK  ری مس   یساز فعال  یبرا   ، ی ورزش   تی هنگام 

و   د ل ی استروئ   نبودنکاهش   :SCD-1)   1-استراز ی کوآ 

Stearoyl-CoA desaturase-1 است. نشان داده  ی ( کبد 

فعال  که  موش   SCD-1  تیشد  کبد  فعال در  از  پس   تیها 

چشمگ به  ی، ورزش  م   یر ی طور  فعال ( 16)   ابدی ی کاهش   .

ل   AMPKشدن   سنتز  مهار  باعث  کبد   شودمی   دها ی پی در 

، فعال ACC  می کردن آنز   رفعالی غ   قی عمل از طر   نی که ا 

آنز  -Malonyl)   لازی وکس دکرب  کوآل ی مالون   م ی کردن 

CoA decarboxylase deficiency  )ب مهار  ژن    انیو 

قب  کیپوژنیل  یهامیآنز اس  ACC  ل یاز  سنتاز    د یو  چرب 

 (Fatty asid synthase م صورت  ه ( 16)   رد ی گ ی (    مسو . 

ا  داده  ن ی با  نشان  تمر   پژوهش  که  صورت  به   شنا   ن ی شد 

 ( ) ساعت   م ی ون ک ی حاد  مزمن  و  روز،    ک ی (  در  ساعت 

هف  افزا جلسه   5  هفته   هر   و   ته هشت  موجب    ش ی ( 

ب   ون ی لاس ی فسفور  رت   PI3Kو    AMPK  ان ی و    ی ها در 

 . ( 17) شود  ی مسن م   ی ابت ی د 

این  وجود  م  ، با  حاضر  پژوهش    ان یب  شیافزا  زانیدر 

PI3K    دنبال پژوهش امعن  Tبه  نشد.    زین  یگرید  یهادار 

که   دادند  فعال  یکیالکتر  کیتحر  قهیدق  پنج نشان    ت یبر 

PI3K  ی اسپراگ داول  یهادر موش  یام تحتاناند  عضلات  

و    نیل  ،پژوهش حاضر  ی هاافته ی. برخلاف  (18)ندارد    ریتأث

  روز شنا )پنج    ن ینشان دادند که تمر  زی( ن2020همکاران )

اول تا    ۀ هفت  در  قهیدق  20  از  هفته،   دوازده   مدت   به  هفته   در

هفت  قهیدق  60 بعد(    ۀ در  به  مس  سببچهارم  شدن    ریفعال 

IGF1/ PI3K/Akt    در التهاب  و  آپوپتوز  سرکوب  و 

.  (19)  شود یم  ریپ   یداول  اسپراگ   ی هاموش  پوکامپ یه

)  یوجیرا همکاران  ب 2007و    افراد  در   که   کردند  انی( 

  تیفعال  ،یابتیردیغ  لاغر  و  چاق  افراد،  2  نوع  یابتید

AMPK  تأث فعال  ریتحت  مدت  و    یورزش  تیشدت 

مدت    تفاوت در نوع، شدت و  د ی. شا(20)  ابدییم  شیافزا

همچن  نیتمر نمونه  نیو  در  در    سببها  تفاوت  اختلاف 

 . است شده  جینتا

  AMPK  ت ی فعال   ش ی شد که افزا   نشان داده   ن، ی بر ا   علاوه 

ا   ی انرژ   ت ی به علت اختلالات در وضع  پاسخ    ن ی بافت است. 

برا  انرژ   از ی ن   ش ی افزا   ی سازگارانه  شدن    ، ی به  فعال  باعث 

تغ شود ی م   ک ی آنابول   ی ندها ای فر  با  انرژ   در   ر یی .    ی سطح 

پاسخ    ATPبه    AMPنسبت    ش ی به افزا   AMPK ، ی سلول درون 

ا   دهد ی م  ناش   رات یی تغ   ن ی که  است  گرسنگ   ی ممکن    ، ی از 

  ی رو  ه . مطالع ( 21) باشد  ی انقباض عضلان  ا ی و  ی ورزش  ت ی فعال 

  ی نقش مهم   AAK-2و    AMPKکه    دهد ی پستانداران نشان م 

  AAK-2و    AMPK  ی ش ی افزا   م ی طول عمر دارند. تنظ   م ی در تنظ 

  وانات ی ح   ی طول عمر در برخ   ش ی و فعال شدن آن باعث افزا 

موش ( 22)   شود ی م  در  هم    AMPKα2که    یی ها .  شد،  مهار 

ح  عمر  طول  هم  و  افتاد    وان ی سلامت  خطر  نظر  ( 23) به  به   .

فعال   رسد ی م  پستانداران  از    پس   ویژه به   AMPK  ی ساز در 

عمر    ی د ی مف   ر ی تأث   (، 24)   ی ورزش   ت ی فعال  طول  و  سلامت  بر 

 باشد.   داشته 

دنبال  به  AMPK شیپژوهش حاضر افزا جینتا گریاز د

درهم   CAمصرف   )   پارک ،  باره ن ی بود.  همکاران  (  2019و 

  AMPKα  ون ی لاس ی فسفور   ش ی باعث افزا   CAنشان دادند که  

سلول  سلول   3T3-L1  ی چرب   ی ها در  در  هم    ی چرب   ی ها و 

  ز ی ن   ن ی نفر ی س -ی پ ( و  Naringin)   ن ی . نارنژ ( 25)   شود ی م   ی ا قهوه 

و همکاران   ی سو . مطالعات  ( 11) است    CA  ی اصل   ی ا ز ج از ا 
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نارنژ 2018)  که  داد  نشان  فعال شدن    ن ی (    در   AMPKباعث 

نشان   ن ی همچن  ( ؛ 26) د گرد ی ( م C57BL/6J)  چاق  ی ها موش 

  AMPKباعث فعال شدن    تواند ی م   ن ی نفر ی س -ی پ داده شد که  

و همکاران   یی چو .  ( 27) شود   ی عضلات اسکلت   ی ها در سلول 

ن 2015)  که  ن   ز ی (  دادند  س   CAشان  کردن  فعال    گنال ی با 

AMPK   فاکتور ار   2  ی ا هسته شبه  و  از     2  د ی تروئ ی مشتق 

 (Nrf2: Nuclear factor erythroid 2–related factor 2 ) ،  

برابر آس   سبب    گردد می از الکل    ی ناش   ب ی محافظت کبد در 

  ر ی و مس  ی اتوفاژ  ل ی با تعد  CAباورند که   ن ی . محققان بر ا ( 28) 

ب   AMPK-mTOR  گنال ی س  رو   ی ک ی ولوژ ی آثار  را    ی خود 

 . ( 29) د  کن ی سلول اعمال م 

ترک  داده شد که  نشان  پژوهش حاضر    CAو    T  ب ی در 

افزا  ب معنا   ش ی باعث  در    ی کبد   PI3Kو    AMPK  ان ی دار 

همزمان    ی ها موش  اثر  است.  شده  ب   CAو    Tمسن    ان ی بر 

AMPK    وPI3K   وجود   نشده   ی بررس   ی کبد با    ، این   است. 

هم   ی الاسلام خ ی ش  ) و  پژوهش 2020کاران  در  دادند    ی (  نشان 

هفته   ب   یی تنها به   CAو    Tکه هشت  بهبود سطوح    ی ژن   ان ی به 

PGC-1α   موش کبد  بافت  منجر    یی صحرا   ی ها در  سالمند 

وجود    . شد  مصرف    T  این، با  با  ب   CAهمزمان    ی شتر ی آثار 

اثر خود را بر    ی خوب به   CAو    T  رسد ی . به نظر م ( 30)   داشت 

ا   ک ی متابول   دستگاه  به کنند می عمال  کبد    ب ی ترک   که ی طور ، 

هرکدام   ن ی ا  به  نسبت  مداخله  ب   ی شتر ی ب   ر ی تأث   ، دو    ان ی بر 

AMPK    وPI3K   ا   ی ها موش   ی کبد داشت.    ج ی نتا   ن ی مسن 

به   CAدر کنار    Tکه    دهد ی نشان م    یی تنها نسبت به هرکدام 

بهتر  ناش   ی برا   ی اثر  پ   ی کاهش عوارض  متابول   ی ر ی از    سم ی بر 

با آثار   CAبا  T  ب ی ترک  ، حاضر   ۀ ع داشته باشد. در مطال   ی کبد 

ب   یی افزا هم  بهبود  است؛    PI3Kو    AMPK  ان ی به  شده  منجر 

ا   ، ن ی بنابرا  به  افراد سالمند در معرض اختلالات    نکه ی با توجه 

  تواند ی م   CAو مصرف   Tهستند، استفاده از  ی کبد   سم ی متابول 

کبد  عملکرد  بهبود  شود.    ی ک ی متابول   ت ی وضع   ی باعث 

  ی خوب به   ی بر سالمند   CAو    Tاثر    ی ول سازوکار سل   ، هرحال به 

 نیاز دارد.   ی شتر ی ب   ی ها و به پژوهش   است   نشده   یی شناسا 

ی  ر ی گ به اندازه   توان ی حاضر م   ۀ مطالع   ی ها  ت ی از محدود 

پروتئ   نکردن  کرد؛ مطالعه   ی رها ی متغ   ی ن ی سطوح  اشاره    شده 

آت   شود ی م   شنهاد ی پ   رو ن ی ازا  مطالعات  بررس   ی در    Tاثر    ی به 

  ن ی همچن   ؛ پرداخته شود   ی ن ی سطوح پروتئ بر    CAهمراه مصرف  

آثار   به  توجه  متابول   CAو    Tبا  کبد موش   سم ی بر    ی ها بافت 

روش   ک ی عنوان به  CAو مکمل  Tاز  شود ی م  ه ی سالمند توص 

  ی ک ی متابول   ب ی از آس   ی ر ی کنترل و جلوگ   ی مناسب برا   ی درمان 

 . گردد مسن استفاده    ی ها در نمونه   ی کبد 

که    ی رات یی با تغ   CAو    Tپژوهش حاضر نشان داد که    ج ی نتا 

مناسب به   AMPK  سطح در   بهبود    ی برا   ی وجود آورد، روش 

سالمند باشد. با وجود    وانات ی در ح   ی کبد   ی ها عملکرد سلول 

و    T  ؛ اما نشد   دار ا معن   PI3K  ان ی بر ب   یی تنها به   CAو    Tاین، اثر  

CA   ی رها ی متغ   ان ی در ب   دار ا معن   ش ی باهم باعث افزا   ب ی در ترک  

 . شده گردید مطالعه 

 

 تشکر و قدردانی 

  ی ولوژ ی ز ی ف   ۀ رشت   ی دکتر   ۀ رسال   قالب   در   ق ی تحق   ن ی ا 

اسلام   ی ورزش  آزاد  دانشگاه  آ   ی در  با    ی آمل   الله ت ی واحد  و 

اسلام   ته ی کم   د یی تأ  آزاد  دانشگاه  پژوهش  در  واحد    ی اخلاق 

کد   با  شده  انجام   IR.IAU.M.REC.1399.032مرودشت 

  ن ی ا   از   را   خود   ی قدردان   و   تشکر   سندگان ی ، نو له ی وس ن ی است. بد 

 . دارند ی م   اعلام   ی دانشگاه   ی واحدها 
 

   IR.IAU.M.REC.1399.032  : کد اخلاق 
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