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  8951اول دی  ی /هفته945 ی /شمارهمو هفت  سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 8/82/8931تاریخ چاپ:  1/82/8931تاریخ پذیرش:  02/7/8931تاریخ دریافت: 

  
  ینو مقاومت به انسول یبافت قلب ینبر آپل یتینکارن-ال یاری و مکمل یهواز ینتمر تعاملی اثر

Ratیابتبه د مبتلا های 

 
 5جلیلوند محمد ،4خانی صفی حسن ،3دلاور پور  حسین صدیقه ،2بهپور ناصر ،1آقایی سرحد

 
 

چکیده

 و هوازی تمرین تعاملی اثر بررسی حاضر، پژوهش انجام از هدف. دارد انسولین به مقاومت بهبود و انرژی هموستاز تنظیم در مهمی نقش آپلین، آدیپوکائن مقدمه:

 .بود دیابت به مبتلا صحرایی هایRat انسولین به مقاومت و قلبی بافت آپلین بر کارنیتین-ال یاری مکمل

+  یابتد یتین،کارن-+ ال یابتد ،)دارونما( یابتبه د مبتلا شاهد سالم، شاهدگروه  پنج نر به صـورت تصـادفی در Ratسر  02 تجربی، ی مطالعه این در ها: روش

 وهفته  ششبه مدت  یتینکارن-ال مکمل مصرف و هوازیتمرین  ها،Rat در دیابت القای از بعدتقسـیم شـدند.  یتینکارن-+ ال ین+ تمر یابتد نیزو  یهواز ینتمر
 بیشینه یمصرف یژناکس ی بیشینهدرصد  02 شدتنوار گردان با  یبر رو تمرین دقیقه 82 یشامل اجرا فعال های در گروه هوازیپنج جلسه در هفته اعمال شد. تمرین 

 .نداشت تمرینی ی برنامه شاهد گروه زمان، این در و یافت افزایش دقیقه 02 مدت به سوم، ی هفته از کهبود

نسبت بـه گـروه  یتینکارن-+ ال یهواز ین+ تمر یابتو گروه د یهواز ین+ تمر یابتد های در گروه آپلیندار  معنی افزایشبیانگر  ،تـایج آزمـون تعقیبـین ها: یافته

دار  بیانگر کاهش معنی ،(. نتـایج آزمـون تعقیبـیP=  007/2وجود نداشت ) یدار نیز اختلاف معنی تحقیق فعالگروه  دو(. بین P=  228/2بـود ) دارونما و شاهد
 .(P=  228/2بـود ) دارونما ونسبت بـه گـروه شاهد  فعال های در گروه گلوکز و انسولین

 .شود انسولین به مقاومت کاهش و قلبی بافت آپلین یشافزا سببتواند  یم ،یتینکارن-ال مصرف و هوازی ینتمر گیری: نتیجه

 انسولین به مقاومت ،هوازی ینتمر آپلین، دیابت، واژگان کلیدی:

 
 ینبر آپل یتینکارن-ال یاری و مکمل یهواز ینتمر تعاملی اثر .جلیلوند محمد خانی حسن، صفی دلاور صدیقه، پور  حسین بهپور ناصر، آقایی سرحد، ارجاع:

 8020-8080(: 503) 97؛ 8931مجله دانشکده پزشکی اصفهان . یابتبه د مبتلا هایRat ینو مقاومت به انسول یبافت قلب

 

 مقدمه

 مبدد    یدرصددا  ج عيت ددا عبددن  فددا   سيت دد  ع  دد        6/8

 در  گلوك  تمادر ج  ش فدد  (. 1) فنشدد ا مددیفددب ف يددنرا د نفددا   

  نژ وپنسی آتردددددم  ا ثننو ب ت لادددددخ   صلی  علا ، نفاد راف ين

(Secondary disorders of microangiopathy   )نژ وپنسی آمنكر 

(Macroangiopathy ،)د جن  ،نی اددددددك    ن یآ عفند س   م ضتف 

   م نفول  م لخ  ،  هيچ  ن(   Osmotic pressure) اسي   رفشن

فنفدا   ا سدود    ش فد     نف  ندا رسبنط ج(.2) فنشا می ل پ اهن فن ل پر

 عدود    نمقن ما فدب  ن دول    ش   ف    ی حشن یچرف  ژ    فب ی،چرف

(هن ر  سرشد   Adipocinsئن ) پوكنآد یفنفا چرف طرفی،  ج(. 3) دد ر

د رندا    ی  چرفد   دار ت كرفوه   دم فدر م نفول   تی ثر ت  س ك ا كب یم

كشف   فدب   1998 سا كب در سنل  ینئ  پوك(، آدApelin)  ن(. آپل4)

G-protein-coupled apelin receptor (APJ ) ا  رنددا هيددر   گ

 ی، ش در فنفدا چرفد     رندا    گ  نپدر س    دن    دن  (. ف5ك ا ) یعيل م

  نلهدنا  ندا سل     سدلول   پوسدنلامو   عصنب مرك ا شنمل ه    مس

سدح    پ سين    ن(. در  فر د چنق، آپل6عر ق نشن  د د  شا   سا )

 مقاله پژوهشی
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سو ندا نشدن     یكدب مد    نفدا  یمد   ش فد     درا گ چشم     فب م  ن ن ول

 ی(. عو مل مخ ليد 7فنشا )  ن  آپل  نم قنفل  ن ول  يی ثر س ظ ا ده ا 

گدا ر   رسأث آپل ن   ژ هن   فب   پوكنئن، فر سرش  آدی رجش  افتنل نظ ر

 (.8) فنش ا می

Tempel  ،  اهدن  و  د دندا كدب  سد يند   ج شد     پ شد بند   هيتنر 

فب صدورت كوسدن  مدات در     ح ی ین  رجش سير  یر د ر  غ یدرمنن

مدثثر   كل دوا  ننرسن یمب   فب  هناRatقلب در  آپل نش سحوح   ف  

 سيدر ن هي دب   12نشدن  د دندا    ن د    هيتنر    Bertrand (.9 سا )

  مقدددند ردر  فر فدددراچبدددنر   فددد   ش، فنعددد  شدددا ا س دددن فی

Messenger Ribonucleic acid (mRNAآپل )در  قلبدی   نRat  هدن

هدن   فدب    ف يدنرا درمدن    هدنا   ج ر    تی، د گر(.  ج طرف 8شود ) می

فدن   ا  یهن،  سد يند   ج د ر هدن   مدو د غد     حا قل رسننا  عو رض آ 

-سدو   فدب  ل   میمو د،    ن ا  سا كب  ج عيلب  ك  ا نی آن ی خنص ا

 كدنرن   ن – ل، فنعد  كدنهش   فدانی  فتنل ا(. 11 شنر  كرد ) كنرن   ن

آج د  كنرن   نفن شات فنلا، غلظا  سير  نتشود. در طول  میعض ت 

در  دخ ل هنا متنن  م ج   تیكب فب ع و     نفا میدر عض ت كنهش 

 گل  در ل  آسد ل  سدرا   ك  ا سد و  چرب پ سين     س اهناكنهش 

 (.11شا   سا ) پ ش بند  س قنم ی سير  نتدر طول  عض نیدر   

Sena   نكدنرن -انا كدب متيدل  ل   جب رس ن ن    هيتنر  ، فب    

مدثثر   2ندوع   د نفدا مرسبط فدن   ی      فنل مخ لف م نفول اهنم غ رفر 

،    نكدنرن -نشن  د دنا كب متيل  ل ن  (. رنجبر   هيتنر   12 سا )

ر   یرنا  در عضد ت قلبد   ن  گ ن   ف آپل كنهشیم  ن   س ظ     آپل م

هدنا   ا د (. شدركا در فتنل 5دهدا )  مدی كنهش  اد ر یفب صورت مت 

را  ج  ضدنفب  ج    مقن مدا فدب     د گ ش فر ا پ یهو جا، ر ش م نسب

، فن   جدند سغ  رهدنا م نفول د     ج    هو جاا  (. فتنل7 سا )  ن ول ن

طر ق فر هم جد  شنرژ  ندرژا سدلول، موعدب ستدندل م يدی  ندرژا       

فدب ع دو      هدو جا  هدنا  فتنل اف و    ج  شن ا، ف نفر  ن(   6شود ) یم

در  دق قدی فبر  فدرد،  مدن  ط عدنت     د نفافببود عو رض  فر ا  ف  را

محلدوب   هدنا    شدات   مدات   سير  دی  هدنا  ننمب ش و  رسبنط فن نوع 

 . عود نا رد

 

 ها روش

فدن حضدور گدر   شدنها     آجمو   پس صورت بف ،حنضر یسجرف  قسحق

هي دب فدن    8سدن   فدن  Wistarندر ندژ د    Ratسدر   46. ستدا د  شا  نجنم

  دا را خر   ر   پنس ور ا مثس ب  ج گرم 181 ± 21 ی جن ا محا د 

فدب طدور     جندی  ا شدا   سدنجا  هي دن   هناRat ،هي ب 2شا. پس  ج 

-+  ل  نفدا د  نفا،د فب مب   شنها سنلم، شنها گر   پ ج فب یسصندف

    نكدنرن -+  ل  ن+ سيدر   نفدا   د اهدو ج   ن+ سير  نفاد    ن،كنرن

فدب   هدن Ratمدن  فدود.    2  بیطور سقر فب هنRatسق  م شانا. سن سينم 

درصدا   21، یدرصدا چرفد   61پرچدرب )   یغا   مهي ب رژ 11مات 

(. پدس  ج  سيدنم   3) كردنا مصرف(  ندرصا پر س  21    ار تكرفوه

( محنسبب گرم 311  ج ف ش ر لی)شنخص  لیهي ب،  ج    شنخص  11

  Ratقددو ن ن ا كل ددب(. 5پددژ هش شددانا ) دچددنق شددا    ر اهددن   

 Association for Assessment  سدن   فر ح و ننت فن رف نر ا نحو 

.and Accreditation of Laboratory Animal Care (AAALAC )  

 پ شتی علوم د نشگن  IR.KUMS.REC.1398.691  خ ق ا ش نسب

 ،د نفا، ح و   فن  سدر ف بدوش شدا   سدپس      لقنا. فر ا فود كرمننشن 

گرم/ك لدوگرم   م لدی  55( فدب مقا ر UpJohn, USAس ن )سو س رپ وج 

( در سب ر ج م و لی )سب دج م ق م(  ج طر ق  ر ا دم فدب ح دو     13)

غلظدا   مخ لدف،  ر ج  در چ دا   فتداا ر ج  11س ر ق شا. در طول 

 ،گدرم  م لدی  311 ج غلظا گلوك  فنلاسر   گ را شا  گلوك  سرم  نا ج 

 (. 14د نفا در نظر گرف ب شا ) فب  ف   ع و   فب

 مبد      سدنلم  شنهاگر    Ratسر  8د  جدهم،  ا هي ب ادر  ن بن

 د نفدا  آثدنر  ست د ن  فدر ا  ،شدبننب   یسنعا ننش ن 12پس  ج  د نفا فب

 صدندفی صورت س بف د نفافب  مب   Ratسر  32كش ب شانا. در  د مب، 

   اهدو ج   ن+ سيدر   نفدا د    ن،كدنرن -+  ل  نفاد  نگر   سير 3فب 

فب مدات   فتنل اهن شانا. گر    مسق     نكنرن-+  ل  ن+ سير  نفاد

سدنعا پدس  ج    48پرد خ  دا.   سيدر ن عل ب در هي دب فدب    5هي ب،  6

     ددیسير اهددن گددر   اهددنRat یسيددنم   ددی،سير ا عل ددب  نخددرآ

شبننب كش ب شدانا    یسنعا ننش ن 12پس  ج  د نفافب  مب   د ر نينا

(15 .)Ratنكدنرن -هي دب،  ل  ششر ج نب فب مات  متيل، گر   هنا    

 در نفدا گدن  ژ   فدن  ر   لوگرمگرم/ك  لیم 111فب صورت محلول، فن دج 

شدنمل     دی سير ا فرننمدب   د  ن اهدو ج   نسيدر  هنا (. گر  16) كردنا

صدب ،   11ر ج در هي ب، سن سدنعا   5نو ر گرد  ،  ار  اهو ج  نسير

  در هدو جا  سيدر ن  ا فرننمدب (. 16هي دب ر   نجدنم د دندا )    6فب مدات  

 . سا آما  1 عا ل
 

 هوازی تمرین ی برنامه. 1 جدول

 جلسات تعداد زمان سرعت هفته

 هفته در

 شیب

 5 جلسه 5 دقیقه 20 متر 10 اول

 5 جلسه 5 دقیقه 20 متر 10 دوم

 5 جلسه 5 دقیقه 30 متر 20 سوم

 5 جلسه 5 دقیقه 30 متر 20 چهارم

 5 جلسه 5 دقیقه 40 متر 20 ششم و پنجم

 

در نظدر   یمصدرف   ژ  ك  ا ف ش  بدرصا  61متندل   نشات سير

، در شدر ع  گي ب پ ش ا  قبدق 41 ج مجيوع   ن،(. هيچ 15گرف ب شا )

صير( عبدا    ب  ش  قبم ر/دق 11)سرعا   قبدق 5  ن،هر عل ب سير
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هر عل ب فب م ظور سرد كدرد ،    ن . در پنشاگرم كرد  در نظر گرف ب 

سدن    نفاكنهش  و سرعا نو ر گرد   فب طور متت  قب،دق 5در مات 

 ،ی د  سير نوفدا  ن آخر  ج پس سنعا 48(. 17فرسا )  بفب سرعا   ل

 2فدب   5فدن ن دبا    ن د  ج   ج  ن ك دنم  یصدينق  ر د ج ق س ر ق  ج طر

 فدب  خدو    ر ل یل م 11  ف ا   ب، س ا قي ب نيود  فنج  ج پسهوش    یف

 قدب  دق 15) شا  وژ سنن ر ي  ج پس   شا ا  كش قلب  ج م م  قطور 

  اهدن  وپ د س در آ   ج حنصدل  سدرم (، قدب  دق در د ر 4111 سدرعا  فن

  پدس  ج   ا د گردعدا    و   د حقلدب   سدپس، . شدا  عا  ا ر ل یل م 2

قدر ر د د     در ژ   ن ع ف فنصلب در من م سا كلر ر محلول درش  شو 

پدس  ج     شدا  انگبدا ر  گدر د  یسدنن   ا درعدب  -71 ا  در دمدن  شا

 Sandwich ELISAفدن ر ش   ن سد جش آپلد   اشا  فدر      هيوژن

 .  گرفامورد  س يند  قر ر 

   پدودر   در ژ   ن ع مدن  در قلب فنفا  ف ا    س و ، هيوژن عبا

 فدنفر   در  ل یلد  م 1 فدن    عدا   شا  پودر فنفا  ج گرم یل م 111 سپس،

 Tris hydrochloride مدول  یلد  م NaCl، 21 مدول  یلد  م 137 حن ا

(Tris-HCL )فددن pH 1/8، 1  41درصددا NP، 11  ددر ل، گلدرصددا   

  ،Phenylmethylsulfonyl fluoride (PMSF) مددددول یلدددد م 1

  گددرم یلدد م 111   م سددا مددول یلدد م 5/1 ن، لددوپپ  تر گددرم م 1

.4-(2-aminoethyl) benzenesulfonyl fluoride hydrochloride 

(AEBSF )   د ر فددددن قددددب دق 15  ج پددددس   شددددا هيددددوژن  

 هدنا  شدنخص  س جش فر ا آما  دسا فب محلول سنن ر ي وژ، 11111

. سدحوح  ا د گرد م  قل آجمن شگن  فب خش   خ  ج  س يند  فن نظر مورد

 گلوكددوم ر سددنخا كشددور آليددن   ج طر ددق    ا گلددوك  فددب  سدد لب 

 سدددحوح پ سدددين ی  ن دددول ن فدددن ك دددا      فر دددا  ندددو  دم  

.Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA ) 

(Bioseps, Chine فن ح نس ا كي ر  ج )ل  در     یم تر  ون دا/م ل  5

 سيدن ت  ا شا. فر ا محنلتدب  اگ ر درصا  نا ج  36/1ضر ب سغ  ر ت 

 One-way ANOVAآجمو   ج آجمو   در پس یگر ه  نف اد ر مت ی

فدب ع دو   سدح      P < 151/1 سد يند  شدا.    Tukey ستق بی  آجمو  

 .شا گرف ب نظر درد را  مت ی

 

 ها افتهی

سدأث ر   ا   ده دا  ن. ن دن ج نشد   سا آما  2-4 عا  ل در محنلتب ن ن ج

 مبد    اهن گلوك     ن ول ن فود. گر   اهن د ر د نفا فر شنخص مت ی

 ج  كي ر، گلدوك  فدنلاسر    اسنلم د ر  اهن فب د نفا در مقن  ب فن گر  

سب گر    آپل ن مقند ر ف ن اد ر . سين ت مت یفودناسر     ن ول ن پن  ن

+   ن+ سيدر   نفدا   د اهدو ج   ن+ سير  نفاد    ن،كنرن-+  ل  نفاد

ر گدر    د آپل ند ر  مت ی  ف   ش ن ج ف ننگر ن. شا مشنها     نكنرن- ل

ن دبا فدب       نكدنرن -+  ل  ن+ سيدر   نفا  د اهو ج  ن+ سير  نفاد

فود  سنلم گر   فب ن با د ر مت ی  ف   ش   د نفامب   فب  شنهاگر   

(111/1  =P .)سحوح سرمی گلدوك     ن دول ن    در اد ر مت ی سين ت

   كدنرن   ن - ل نفدا   سيدر ن +   د فدب  مبد    شنها اهن ف ن گر   ن  

ف ددننگر كددنهش  ،(. ن ددن جP=  111/1) د شدا   عددود هددو جا سيدر ن 

+  د نفدا     ن،كدنرن -+  ل  نفدا در گر   د گلوك     ن ول ند ر  مت ی

 شدنها ب گر   فن با     نكنرن-+  ل  ن+ سير د نفا   اهو ج  نسير

 هدنا  فد ن گدر     ،(. هيچ د ن P=  111/1فدود )  سنلم   د نفافب  مب  

 سيدن ت ن د       نكنرن-+  ل  ن+ سير  نفا  د اهو ج  ن+ سير  نفاد

+   نفدا د اهن گر   هن، گر   ف ن ا مقن  ب در. نشا مشنها  اد ر مت ی

  ن ول ن كنهش سبب    ن،كنرن-+  ل  ن+ سير  نفا  د اهو ج  نسير

 .شا گلوك   

فر گلدوك ، آپلد ن    كنرن   ن- ل متيل مصرف   هو جا سير ن  ثر

 نين ش د د  شا   سا. 3سن  1هنا     ن ول ن در شتل

 

 پژوهش یرهایمتغ اریمع انحراف و نیانگیم. 2 جدول

 دوم برداری نمونه اول برداری نمونه متغیرها

 آزمون پس (ها گروه تمام در n=  8) ها گروه آزمونپس (ها گروه تمام در n=  8) ها گروه تحقیق متغیر

 45/2 ± 89/0 نیتیکارن-ال+  ابتید اول یبردار نمونه آپلین

 05/4 ± 92/0 یهواز نیتمر+  ابتید 92/1 ± 00/0 سالم شاهد

 43/4 ± 70/1 نیتیکارن-ال+  نیتمر+  ابتید 25/1 ± 32/0 ابتید به مبتلا شاهد

 31/1 ± 26/0 نیتیکارن-ال+  ابتید اول یبردار نمونه انسولین

 12/1 ± 28/0 یهواز نیتمر+  ابتید 00/1 ± 00/0 سالم شاهد

 99/0 ± 13/0 نیتیکارن-ال+  نیتمر+  ابتید 81/1 ± 32/0 ابتید به مبتلا شاهد

 16/187 ± 94/16 نیتیکارن-ال+  ابتید اول یبردار نمونه گلوکز

 33/152 ± 79/13 یهواز نیتمر+  ابتید 00/95 ± 40/7 سالم شاهد

 66/131 ± 02/10 نیتیکارن-ال+  نیتمر+  ابتید 40/258 ± 10/10 ابتید به مبتلا شاهد
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 آپلین متغیر برای One-way ANOVAآزمون  نتایج. 3جدول 

ANOVA مربعات میانگین آزادی ی درجه مجذورات مجموع F  مقدارP 

 001/0 952/13 000/1 2 001/2 گروهی درون

 72/0 15 075/1 گروهی بین

 - 17 076/3 کل

 
 ن آپل ر م غ افر  Tukey یب ستق آجمو  ج ن ن. 4 عا ل

 ±اختلاف میانگین  ها گروه

 استاندارد خطای

 Pمقدار 

 274/0 60/1 ± 154/0 نیتیکارن-ال+  ابتید

 001/0 38/0 ± 154/0 یهواز نیتمر+  ابتید

 008/0 98/1 ± 154/0 نیتیکارن-ال+  نیتمر+  ابتید

 

 بحث

 اهدن  گدر    در گلدوك      ن دول ن  سرمی در سحوح د را مت ی كنهش

. شا مشنها     نكنرن- ل + ن سير + نفا   د اهو ج  نسير نفا + د

 B هدنا  سدلول  سخر دب   لقدنا د نفدا،   فدن  كدب   سدا  شا  د د  نشن 

  فتنل ددا  فدد   ش    ن ددول ن شددا ا كددنهش موعددب پددننتر  

High sensitive lipase (HSL )  ا سدود   حجم رف ن ف ن  ج فن هير 

  .(18)شود  می چرفی فنفا كنهش   عض نی

 

 

 
  بر یتینکارن-ال مکمل مصرف و هوازی تمرین اثر .1 شکل

 الف( گلوکز و ب( آپلین

 
 انسولین بر یتینکارن-ف مکمل الرو مص یهواز ین. اثر تمر2 شکل

 

عضدلب در    پ دا مح و ا ل نظ ر ج عو مل  یكب فرخ گردد یسصور م

فدب دنبدنل   عضدلب      توژ مح و ا گل ی،ع ينن  ا رسبنط فن عام فتنل

عضدلب در    دب در سرك   در ت   سغ تدوژ   س    گل  افتنل  شف  آ ،  

  ركدنر سدأث     سدنج   مدر س ظد  یفرد شا گلوك  نقش مبي  ش ف    نح

در  (.19) د شد ب فنشدا    نفر شنخص مقن ما فب  ن دول  یفان   نتسير

 هدو جا  سيدر ن هي ب  6خو  پس  ج   نسحوح  ن ول ،حنضر ا محنلتب

  نفد  ا ر فحدب  یفن فررسد    ر،سغ  ن  كب  نفاد را كنهش  یفب طور مت 

 (.12)  سا  بقنفل سوع  ن   ن ول ی  كن  وعيل س

   اهدو ج   نسيدر  نفدا +  د در آپلد ن  قلبی فنفا سحوح  ف   ش

 كدب   سا شا   د د . نشن فود د ر مت ی    ن،كنرن-+  ل  ن+ سير  نفاد

كدنهش آند  م    فنعد   ا،هدو ج  ن سير   ن   كنرن- ل متيل  ج  س يند 

مقند ر آپل ن قلبی  ش  ف   ،  هيچ  ن 2 آنژ وسنن  ن نوع ا مبنر ك  ا 

مشدنها  شدا كدب     ،ن هيچ د   سا. شا آ  در فنفا قلب  ا   گ رنا 

، ن   كدنرن - لرك بدی سير  دنت هدو جا   متيدل     ا س ننمب ش و  عر ا 

هيچ  ن، فدب  ضدوح   شا.  ن  ن ول فب مقن ما د ر یمت  كنهشموعب 

كب سير ن  س قنم ی مقن ما  ن دول ن ر  فدب دل دل       سا مشخص شا

 ا عضدلب  ا  نقبنض مدوق ی عضدلب    فد   ش عداب گلدوك    سدود       

سير ن مقن م ی مشنفب فن   ناكب د د (. نشن  21) فخشا  ستل ی فببود می

 نا م جر فب فببود مقن مدا فدب  ن دول ن شدود.     سو می ، س قنم یسير ن 

ميتدن  سدا    ،كب سيدر ن مقدن م ی   كردنامحنلتنت پ ش بند  ،هيچ  ن

فب طور م د ق م در    ن ول نگر مي اا فر ا  ف   ش ح نس ا  ما خلب

 فنفدا  ا هنا د ر ا مقن ما فدب  ن دول ن در سدود      فر د سنلم   عو  

 (.21) فا   چرفی فنشا

Krisan   مقن م یهي ب سير ن  12كردنا كب  مشخص ،  هيتنر 
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موعدب  فد   ش عداب     ن،  ن دول    د فدن سحر  اسو ن یثر مثفب طور م

ر  در عونداگن  فببدود    ن مقن ما فب  ن ول ،ق طر ن فا  د وگلوك  ش

  ثدر   فدن  ج ن دن  ن د  م وعب شانا كب  ،  هيتنر   Holten(. 22) فخشا

 سدا   ت دن    2فن د نفا ندوع   لا هي ب سير ن مقن م ی در ف رگ ن 6

آپل ن ن دبا فدب    ا (. هيب  گی م يی ف ن مح و ا آپل ن   گ رنا 23)

 ن د   حنضدر  سحق دق   ج حنصدل  ن دن ج  فن كب عود د رد ن  ن ول ر مقند

  دنت  سير  ثدر  ا  دب  جم در محدا د  محنلتدنت  ج ن ن . سا فود  هي و

 .خو نی د رد هم حنضر سحق ق ن ن ج فن آپل  رژ     م س فر ی رجش

Foussal   ،  ن آپلد  فر ش ن ن سير هي ب 9  ثر ا محنلتب فن هيتنر 

 نفدا  د فدب  مبد    اهنRat یعر ق -یقلب اهن فنفا در آ  ا رنا  گ  

   یقلب اهن فنفادر  ن آپل mRNAن   ف در یش  ف   كب د دنا گ  رش

   قلدب  ا عضدلب    پ سدين  در ن آپلد  سح  در یش  ف     ن   یعر ق

  ثدر  یفررسد  فدن  هيتدنر  ،    Pchejetski(. 19) شدا  مشنها  آئورت

 فدب  مبد    اهدن Rat در ن آپلد  ا رنا  گ یده ع ما فر ا  س     وئ ر

 عدر ق  فنفا   وكنرد م در ،آ  ا رنا  گ   ن آپل كب كردنا ن  ف نفا د

Ratدر  ن د   حجدم آپلد  وشد  مدی  یكنهشد  م س ظد  نفا د فب مب   اهن

 IIندوع   ن وسنن د  آنژ ش  ج  فد    یننشد  یعر ق -یپ سين   فنفا قلب

 ی نقبنض عر قد   یدر فشنر خو    سو نن ش هن  ف   . آ  نفا میكنهش 

 APJ-ن آپلد   د م   ج نقدص س  یحدنك  ر  IIندوع   ن وسنن د  سوسط آنژ

 (. 24) د ن   ا

 سرك ب در  ن   س بن ی فب هو جا فتنل ا ا عر  حنضر، ق سحق در

 قلدب  فنفدا  آپل  رژ د     م س ش  ف   موعب ن،   كنرن- ل متيل فن

 ن سيدر  + نفدا  د گدر    در قلب در آپل ن مقند ر كب طورا فب ا؛ گرد

  فد   ش  ،ن   كدنرن -+  لا هدو ج  ن سير + نفا د ،ن هيچ    اهو ج

 . سا د ش ب گر د اهن گر   فب ن با د را مت ی

 دچدنر  هنا آجمودنی در ر  چرفی  ك  ا س و  كنرن   ن،-متيل  ل

(. در حق قا، مصرف م ظم كنرن   ن 25) فخشا می سرعا  ج   ضنفب

دهدا   فدب    غلظا پ سين ی   در   سلولی كدنرن   ن ر   فد   ش مدی   

كدنهش سدار جی اخدن ر چرفدی فدا         ف   ش  ك  ا سد و  چرفدی    

كدب كيبدود كدنرن   ن     نانشن  د د هيتنر  ،   Badrasawi نجنما.  می

چرفی    نبنش ب شا   س اهنا چدرب   سو نا فب كنهش  ك  ا س و  می

 ق د سحق در(. 11) هدنا چرفدی م جدر شدود     گل   ر ا در فنفدا    سرا

 سبب ،ن   كنرن- ل متيل مصرف   اهو ج ن سير جمن  هم  ثر ،حنضر

 ینف  دمب   فب  اهنRat در نفا د اينر ف فن مرسبط اهن شنخص فببود

 عصدب  فتنل دا  كنهش طر ق  ج فانی فتنل ا كب شا د د  نشن    شا

    ندرژا  م نفول  دم  س ظد م  ،عضنا فا   پرف  و  پ شرفا سيپنس  ،

 (. 15) شود می ن  ن ول فب مقن ما ستا ل موعب غا ، س ظ م

   گلوك  فود  پن  ن   آپل ن فود  فنلا فنكب   ن   ینبن گ را ن  جب

  ل=كدنرن   ن،  متيدل  مصدرف    هو جا سير ن هنا گر   در  ن ول ن

 سيدر ن  ا ما خلب مب   فب د نفا، هناRat در كب گرفا ن  جب سو   می

 فنعد   سو ندا  جمدن ، مدی   هدم    س بن ی فب كنرن   ن- ل متيل   هو جا

 .شود هنRat   ن در م نفول تی  ضت ا فببود

 

 تشکر و قدردانی

 د نشدگن   ی رجش اولوژ   ف ادك ر ا ننمب پن ن  ج ن ن  ج  س يند  فن مقنلب ن  

 نگنشد ب  19221414981113ا  ننمدب  ن  پن كا فن كرمننشن    حا ی س م آج د

 ن د    نجدنم  در ر  مدن  كب ار ج شگن  آجمن  لا ثم    د س ن   ج.  سا شا 

 .گردد یم اسپنسگ  ر ،نيودنا  نرا محنلتب

 
References 

1. Lopaschuk GD, Ussher JR, Folmes CD, Jaswal JS, 

Stanley WC. Myocardial fatty acid metabolism in 

health and disease. Physiol Rev 2010; 90(1): 207-58. 

2. Fiorentino L, Cavalera M, Menini S, Marchetti V, 

Mavilio M, Fabrizi M, et al. Loss of TIMP3 underlies 

diabetic nephropathy via FoxO1/STAT1 interplay. 

EMBO Mol Med 2013; 5(3): 441-55. 

3. Casagrande V, Menghini R, Menini S, Marino A, 

Marchetti V, Cavalera M, et al. Overexpression of 

tissue inhibitor of metalloproteinase 3 in 

macrophages reduces atherosclerosis in low-density 

lipoprotein receptor knockout mice. Arterioscler 

Thromb Vasc Biol 2012; 32(1): 74-81. 

4. Spinale FG, Zile MR. Integrating the myocardial 

matrix into heart failure recognition and management. 

Circ Res 2013; 113(6): 725-38. 

5. Ranjbar KN, Nazifi S, Tabandeh MR, Ansari LM. 

Effect of L-carnitine supplementation on apelin and 

apelin receptor (APJ) expression in cardiac muscle of 

obese diabetic rats. Cell J 2018; 20(3): 427-34. 

6. Attane C, Foussal C, Le GS, Benani A, Daviaud D, 

Wanecq E, et al. Apelin treatment increases complete 

Fatty Acid oxidation, mitochondrial oxidative 

capacity, and biogenesis in muscle of insulin-resistant 

mice. Diabetes 2012; 61(2): 310-20. 

7. Castan-Laurell I, Dray C, Knauf C, Kunduzova O, 

Valet P. Apelin, a promising target for type 2 diabetes 

treatment? Trends Endocrinol Metab 2012; 23(5): 

234-41. 

8. Bertrand C, Pignalosa A, Wanecq E, Rancoule C, 

Batut A, Deleruyelle S, et al. Effects of dietary 

eicosapentaenoic acid (EPA) supplementation in 

high-fat fed mice on lipid metabolism and apelin/APJ 

system in skeletal muscle. PLoS One 2013; 8(11): 

e78874. 

9. Tempel D, de BM, van Deel ED, Haasdijk RA, 

Duncker DJ, Cheng C, et al. Apelin enhances cardiac 

neovascularization after myocardial infarction by 

recruiting aplnr+ circulating cells. Circ Res 2012; 

111(5): 585-98. 



 

 

 
http://jims.mui.ac.ir 

 و همکاران آقایی سرحد انسولین به مقاومت و قلبی بافت آپلین بر کارنیتین-ال و هوازی تمرین تعاملی اثر

 1211 1398اول دی  ی/ هفته549ی / شماره 37سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

10. Chandrasekaran B, Kalra PR, Donovan J, Hooper J, 

Clague JR, McDonagh TA. Myocardial apelin 

production is reduced in humans with left ventricular 

systolic dysfunction. J Card Fail 2010; 16(7): 556-61. 

11. Badrasawi M, Shahar S, Zahara AM, Nor Fadilah R, 

Singh DK. Efficacy of L-carnitine supplementation 

on frailty status and its biomarkers, nutritional status, 

and physical and cognitive function among prefrail 

older adults: A double-blind, randomized, placebo-

controlled clinical trial. Clin Interv Aging 2016; 11: 

1675-86. 

12. Sena S, Hu P, Zhang D, Wang X, Wayment B, Olsen 

C, et al. Impaired insulin signaling accelerates cardiac 

mitochondrial dysfunction after myocardial 

infarction. J Mol Cell Cardiol 2009; 46(6): 910-8. 

13. Keller J, Couturier A, Haferkamp M, Most E, Eder K. 

Supplementation of carnitine leads to an activation of 

the IGF-1/PI3K/Akt signalling pathway and down 

regulates the E3 ligase MuRF1 in skeletal muscle of 

rats. Nutr Metab (Lond) 2013; 10(1): 28. 

14. Azizi Y, Faghihi M, Imani A, Roghani M, Nazari A. 

Post-infarct treatment with [Pyr1]-apelin-13 reduces 

myocardial damage through reduction of oxidative 

injury and nitric oxide enhancement in the rat model 

of myocardial infarction. Peptides 2013; 46: 76-82. 

15. Scimia MC, Hurtado C, Ray S, Metzler S, Wei K, 

Wang J, et al. APJ acts as a dual receptor in cardiac 

hypertrophy. Nature 2012; 488(7411): 394-8. 

16. Wang W, McKinnie SM, Patel VB, Haddad G, Wang 

Z, Zhabyeyev P, et al. Loss of Apelin exacerbates 

myocardial infarction adverse remodeling and 

ischemia-reperfusion injury: therapeutic potential of 

synthetic Apelin analogues. J Am Heart Assoc 2013; 

2(4): e000249. 

17. Li L, Zeng H, Chen JX. Apelin-13 increases 

myocardial progenitor cells and improves repair 

postmyocardial infarction. Am J Physiol Heart Circ 

Physiol 2012; 303(5): H605-H618. 

18. Pooyandjoo M, Nouhi M, Shab-Bidar S, Djafarian K, 

Olyaeemanesh A. The effect of (L-)carnitine on 

weight loss in adults: a systematic review and meta-

analysis of randomized controlled trials. Obes Rev 

2016; 17(10): 970-6. 

19. Foussal C, Lairez O, Calise D, Pathak A, Guilbeau-

Frugier C, Valet P, et al. Activation of catalase by 

apelin prevents oxidative stress-linked cardiac 

hypertrophy. FEBS Lett 2010; 584(11): 2363-70. 

20. Menghini R, Casagrande V, Menini S, Marino A, 

Marzano V, Hribal ML, et al. TIMP3 overexpression 

in macrophages protects from insulin resistance, 

adipose inflammation, and nonalcoholic fatty liver 

disease in mice. Diabetes 2012; 61(2): 454-62. 

21. Kandalam V, Basu R, Abraham T, Wang X, Awad A, 

Wang W, et al. Early activation of matrix 

metalloproteinases underlies the exacerbated systolic 

and diastolic dysfunction in mice lacking TIMP3 

following myocardial infarction. Am J Physiol Heart 

Circ Physiol 2010; 299(4): H1012-H1023. 

22. Krisan AD, Collins DE, Crain AM, Kwong CC, 

Singh MK, Bernard JR, et al. Resistance training 

enhances components of the insulin signaling cascade 

in normal and high-fat-fed rodent skeletal muscle. J 

Appl Physiol (1985) 2004; 96(5): 1691-700. 

23. Holten MK, Zacho M, Gaster M, Juel C, 

Wojtaszewski JF, Dela F. Strength training increases 

insulin-mediated glucose uptake, GLUT4 content, 

and insulin signaling in skeletal muscle in patients 

with type 2 diabetes. Diabetes 2004; 53(2): 294-305. 

24. Pchejetski D, Foussal C, Alfarano C, Lairez O, Calise 

D, Guilbeau-Frugier C, et al. Apelin prevents cardiac 

fibroblast activation and collagen production through 

inhibition of sphingosine kinase 1. Eur Heart J 2012; 

33(18): 2360-9. 

25. Tieland M, Dirks ML, van der Zwaluw N, Verdijk 

LB, van de Rest O, de Groot LC, et al. Protein 

supplementation increases muscle mass gain during 

prolonged resistance-type exercise training in frail 

elderly people: A randomized, double-blind, placebo-

controlled trial. J Am Med Dir Assoc 2012; 13(8): 

713-9. 



DOI: 10.22122/jims.v37i549.12366  Published by Vesnu Publications 
 
 
 

 

1- PhD Student, Department of Exercise Physiology, School of Physical Education, Kermanshah Branch, Islamic Azad University, 
Kermanshah, Iran 
2- Associate Professor, Department of Exercise Physiology, School of Physical Education, Razi University, Kermanshah, Iran 
3- Assistant Professor, Department of Exercise Physiology, School of Physical Education, Kermanshah Branch, Islamic Azad 
University, Kermanshah, Iran 
4- Assistant Professor, Department of Corrective Exercise, School of Physical Education, Kermanshah Branch, Islamic Azad 
University, Kermanshah, Iran 
5- Assistant Professor, Department of Motor Behavior, School of Physical Education, Kermanshah Branch, Islamic Azad 
University, Kermanshah, Iran 
Corresponding Author: Naser Behpoor, Email: n_bhpoor@yahoo.com 
 

 

http://jims.mui.ac.ir 

 1212 1398اول دی  ی/ هفته549ی / شماره 37سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

Journal of Isfahan Medical School Vol. 37, No. 549, 1
st
 Week, January 2020  

  

Received: 12.10.2019 Accepted: 20.12.2019 Published: 22.12.2019 

 

 
Interactive Effect of Aerobic Training and L-Carnitine Supplementation on 

Cardiac Tissue Apelin and Insulin Resistance in Diabetic Rats 

 
Sarhad Aghaie

1
, Naser Behpoor

2
, Sedigheh Hosseinpour-Delavar

3
,  

Hasan Safikhani
4
, Mohamad Jalilvand

5
 

 

Abstract 

Background: Adipokine apelin plays an important role in regulating energy homeostasis and improving insulin 

resistance. The purpose of this study was to investigate the interactive effect of aerobic exercise and L-carnitine 

supplementation on serum levels of cardiac tissue apelin and insulin resistance in diabetic rats.  

Methods: In this experimental study, 40 male rats were randomly divided into five groups of healthy control, 

diabetic control (placebo), diabetes + L-carnitine, diabetes + aerobic exercise, and diabetes + L-carnitine + 

exercise. After induction of diabetes in rats, aerobic exercise and L-carnitine supplementation were performed 

for six weeks and five sessions per week. Aerobic training in the active groups consisted of 10 minutes of 

treadmill exercise with 60% of maximal oxygen uptake, which increased by 20 minutes from the third week, 

with no control group training. 

Findings: There was a significant increase in apelin in the diabetes + aerobic training group and the diabetes + 

aerobic training + L-carnitine group compared to the control and placebo groups (P = 0.001). There was no 

significant difference between the two active groups (P = 0.227). There was a significant decrease in insulin and 

glucose levels in the active groups compared to the control and placebo groups, too (P = 0.001). 

Conclusion: Aerobic training and consumption of L-carnitine can increase cardiac tissue apelin and decrease 

insulin resistance. 
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