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 چکیده

شده توسط ادنوزین مونو فسفات هدف از پژوهش حاضر بررسی تأثیر تمرین استقامتی بر بیان ژن و پروتئین، پروتئین کیناز فعال
)AMPK و پروتئین کیناز (B )AKTطور سر رت نر ویستار به 32هاي نر مبتلا به دیابت است. در این تحقیق تجربی، ) بافت کبد رت

ها، سر از رت 16) تقسیم شدند. سپس ED) و گروه دیابت و ورزش (E)، گروه ورزش (C)، گروه کنترل (Dتصادفی به چهار گروه دیابت (
جلسه در هفته پروتکل تمرین هوازي را اجرا کردند.  5هفته،  8به مدت  EDو  Eهاي با تزریق استروپتوزوسین به دیابت مبتلا شدند. گروه

براي سنجش بیان ژن و از روش وسترن بلات و ایمونو هیستوشیمی RT-PCR ها استخراج، و از روش پس از اتمام پروتکل، بافت کبد رت
هاي با استفاده محاسبه و سپس داده DDCT–2ستفاده از فرمول با ا RNAاستفاده شد. مقدار  AKTو  AMPKترتیب براي بیان پروتئین به

و هم در سطح  RNAهم در سطح  Cو  E هايگروه AKTو  AMPKنتایج نشان داد که بین  وتحلیل شد.از آزمون تحلیل واریانس تجزیه
طور معناداري کاهش به هر دو متغیردر سطح پروتئین،  C گروه نسبت به D در گروه ).P<05/0تفاوت معناداري وجود ندارد ( پروتئین،

هر دو . )P>001/0( طور معناداري افزایش یافتبه AMPK و )P>033/0طور معناداري کاهش (به RNA در سطح AKT. )P>001/0یافت (
 RNAکه تغییرات در سطح درحالی، )P>001/0طور معناداري افزایش یافت (به Dنسبت به گروه  EDدر سطح پروتئین در گروه  متغیر

و اختلال در مسیرهاي وابسته به این متغیرها، تأثیرات مخرب خود بر بافت کبد را اعمال  AKTو  AMPKدیابت با کاهش  معنادار نبود.
 تواند با افزایش این دو متغیر دیابت را تا حدودي بهبود بخشد.کند و ورزش هوازي میمی
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 مقدمه

هاي کبد بیشتر از آنچه تصور دیابت، چاقی و بیماري

اند و چنین ارتباطی خطر شود با یکدیگر مرتبطمی

. در واقع اختلال در )2 ،1(همراه دارد ومیر را بهمرگ

تواند از دلایل اصلی رسانی متابولیک بدن میمسیرهاي پیام

رسان مؤثر ها و مسیرهاي پیامابتلا به دیابت باشد و مولکول

در مورد آنها  هاي زیاديدر اختلالات متابولیک که ناشناخته

وجود دارد در این زمینه نقش بسزایی دارند. پروتئین کیناز 

 عامل ،AMPK(1شده توسط ادنوزین مونو فسفات (فعال

 عدم با که است متابولیک سندروم و دیابت در کلیدي

. اختلال در مسیر )3(است  مرتبط متابولیک وضعیت تنظیم

، در شروع )2B )AKTپروتئین کیناز /AMPKرسانی پیام

تواند می AMPKسازي و پیشرفت دیابت نقش دارد و فعال

. )4(اختلالات متابولیکی ناشی از دیابت را بهبود بخشد 

AMPK کند و می مهار را لیپوژنز و کبد گلوکز تولید

هاي سبب کاهش قند خون و ژن AMPK بیان افزایش

. )6, 5(شود می دیابتی هايموش درگیر در گلوکونئوژنز در

همچنین گزارش شده است که هورمون رزیستین 

شده از بافت چربی، تولید گلوکز کبد را با مهار ترشح

AMPK رو تحقیقات فراوانی . ازاین)7(دهد افزایش می

اند با بررسی تأثیر داروهاي مختلف و تأثیر آنها کرده سعی

به درمان بیماري  AMPK/AKTرسانی بر مسیر پیام

گزارش شده است که دیابت کمک کنند. براي نمونه 

توسط داروي متفورمین اختلالات  AMPKسازي فعال

بخشد و به مرتبط با دیابت و سندروم متابولیک را بهبود می

. )3(ها تبدیل شده است ي این بیماريراهبرد درمانی برا

) گزارش کردند که مادة 2019و همکاران ( 3لیو

، تجمع چربی و گلوکونئوژنز کبد را از 43PKجینسنوساید

                                                           
1.   Adenosine monophosphate-activated protein 
kinase 
2.  Protein kinase B 
3.  Liu 
4.  Ginsenoside Rk3 

در  AMPK/AKTرسانی طریق فعال کردن مسیر پیام

و  5. لاي)8(کند گري میهاي مبتلا به دیابت میانجیموش

با فعال  D3اند که ویتامین ) احتمال داده2019همکاران (

 AMPK/AKT/mTOR سانی اتوفاژي رکردن مسیر پیام

بخشد اختلال تنظیم چربی در کبد را در دیابت بهبود می

)9(. 

هاي درمانی از طرفی از جمله تأثیرگذارترین روش     

بر دیابت، فعالیت بدنی و ورزش است، اما کمتر تحقیقی به 

تنها بررسی اثر ورزش بر این مسیر در بافت کبد پرداخته و 

طور بهدر عضلۀ اسکلتی نشان داده شده است که ورزش 

در دیابت را افزایش  AMPK ،AKTچشمگیري فعالیت 

ورزش و ها در زمینۀ بیشتر پژوهش و )11 ،10(دهد می

 6دیابت در زمینۀ این مسیر بر روي عضلۀ اسکلتی است. کااو

مدت و اند که ورزش کوتاه) گزارش داده2012و همکاران (

 7کیناز 3و فسفو اینوزیتید  AMPKبلندمدت بر بیان 

)PI3Kدهندة و از این طریق عملکرد انتقال گذارد) تأثیر می

هبود ) را در عضلۀ اسکلتی ب4GLUT( 48گلوکز نوع 

تأثیر ورزش بر  به کمتر تحقیقیاز آنجا که . )12(بخشد می

در بافت کبد در اثر دیابت  AMPK/AKTرسانی مسیر پیام

و استفاده از ورزش با هدف ایجاد تغییر در پرداخته است، 

تواند راهکار نیز می AMPK/AKTرسانی مسیر پیام

هدف پژوهش حاضر درمانی مناسبی براي دیابت باشد، 

بررسی تأثیر تمرین استقامتی بر بیان ژن و پروتئین 

AMPK  وAKT هاي نر مبتلا به دیابت بافت کبد رت

 است. 

 
  

5.  Li 
6.  Cao 
7.  Phosphoinositide 3-kinases 
8.  Glucose transporter type 4 
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 روش پژوهش

پژوهش حاضر از نوع تجربی است که پس از تصویب و 

یید در کمیتۀ اخلاق دانشگاه علوم پزشکی سمنان به تأ

رت نر سر  IR.SEMUMS.REC.1399.291 ،32شمارة 

از مؤسسۀ رازي تهران گرم  220تا  180با وزن نژاد ویستار، 

مدل  ،از سازگاري با محیط آزمایشگاه پس و خریداري

استروپتوزوسین  صفاقیدرونبا تزریق  سر رت 16در  دیابت

براي  القا شد.گرم بر کیلوگرم وزن بدن میلی 50به میزان 

یري قند گندازهایجادشدة دیابت، از اتعیین و تشخیص مدل 

یید مدل تأخون سه روز پس از تزریق استفاده شد. پس از 

)، گروه تمرین C) (8=nل (کنتربه چهار گروه ها دیابت، رت

)E) (8=n) گروه دیابت ،(D) (8=n گروه دیابت و تمرین ،(

ها در قفس )، تقسیم شدند. رتED) (8=nهوازي (

 12( تاریکی روشنایی چرخۀ کربنات شفاف، تحتپلی

 و درصد 65 ±5 رطوبت و) تاریکی ساعت 12 نور ساعت

نگهداري شدند و  گراددرجۀ سانتی 25±2 حرارت درجۀ

هاي گروه تمرین رت داشتند. غذا و آب به آزاد دسترسی

روي به مدت دو هفته آشناسازي با پروتکل تمرین  منظوربه

 ي لازم به آنها داده شد.هاآموزشقرار گرفتند و نوار گردان 

هفته پروتکل تمرین هوازي را اجرا  8ها به مدت سپس رت

کردند. در تمامی مراحل کار با حیوانات حداکثر تلاش براي 

رعایت اصول اخلاقی کار با حیوانات آزمایشگاهی رعایت شد 

تا کمترین میزان آزار و اذیت به حیوانات وارد شود. عمل 

از  ساعت پس 72و  هشتم ۀدر پایان هفتبرداري، بافت

و پس  CO2با گاز  هوشیتمرین، بعد از بی ۀآخرین جلس

صبح  10تا  8ساعت  رأسساعت ناشتایی شبانه  12تا  8از 

شو واز شست پسو استخراج ها بافت کبد رت انجام گرفت و

هاي زائد، بـه و جدا کردن قسمت کبا سرم فیزیولوژی

 ۀدرجـ 85منفی  نیتـروژن مـایع انتقـال یافـت و در دمـاي

 .شدنگهـداري  ،گراد تا زمان انجام آزمـایشسانتی

در  یهاي مولکولبررسی منظوربه: روش آزمایشگاهی

طبق  کبد از بافت RNAابتدا استخراج  ن،ژ یانسطح ب

 انجام گرفت شدهیطراح یمرپروتکل شرکت سازنده و پرا

 گرمیلیم 50، مقدار mRNAاستخراج  ي. برا)1(جدول 

. شداستفاده  ،کردن مواد یزهبافت منجمد با روش هموژن

از  RNA-PLUS یت، از کmRNA يمنظور جداسازبه

، طبق دستورالعمل شرکت سازنده CinnaGenشرکت 

جذب نور در  یتبا استفاده از خاص و سپس استفاده شد

صورت به RNAخلوص نمونه  ۀنانومتر درج 260طول موج 

 .(C (µg/µl) = A260× ɛ× d/1000) دست آمدبه یکم

 از بالا بسیار غلظت و خلوص با RNA استخراج از پس

 طبق cDNA سنتز مراحل بررسی مورد هاينمونه تمامی

 cDNAسپس  گرفت و انجام سازنده شرکت پروتکل

 استفاده معکوس رونویسی واکنش انجام منظوربه سنتزشده

و  AMPK ژن به مربوط شده،یطراح پرایمرهاي ابتدا. شد

AKT  بررسی شد و سپس بررسی بیان ژنAMPK  و

AKT  با استفاده از روش کمیQ-RT PCR  .انجام گرفت

از روش وسترن  AMPKیري بیان پروتئین گاندازهبراي 

گیري بیان بلات و از روش ایمونوهیستوشیمی براي اندازه

 ).1استفاده شد (جدول  AKTپروتئین 

 AMPK ،Aktشدة یطراح. توالی پرایمر 1جدول 
rGap R CAT ACT CAG CAC CAG CAT CAC C 

rGap F AAG TTC AAC GGC ACA GTC AAG G 

AMPK F TGT GTT CAA AGT CTG CTG CC 

AMPK R ACG CTG TAA GGT CTG GTC AA 

Akt1 F CCC TTC CTT ACA GCC CTC AAG 

Akt1 R ACA CAA TCT CCG CAC CGT AG 
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 پروتکل تمرین

آشنایی با محیط و  ةدورها رت یید دیابت،تأپس از  

منظور به. پروتکل تمرین را به مدت دو هفته شروع کردند

ي تمرین، هاگروههاي آشناسازي با پروتکل تمرین، رت

 10-5دقیقه با سرعت  5به مدت راه رفتن آرام  ۀوسیلبه

متر بر دقیقه روي نوار گردان به تمرین پرداختند. در ادامه 

ي تمرین، پروتکل تمرین هوازي را به مدت هاگروههاي رت

روز در هفته اجرا کردند. شدت تمرین در طول  5هفته،  8

صورت یافت. بدینیمصورت فزاینده افزایش دورة تمرینی به

دقیقه در  23متر بر دقیقه و مدت  10که شدت تمرین از 

دقیقه در هر  59متر بر دقیقه و مدت  23هفتۀ اول به 

. مدت تمرین در )14 ،13(جلسه در هفتۀ هشتم رسید 

دقیقه سرد  3دقیقه گرم کردن و  5هفتۀ اول با احتساب 

متر در دقیقه  10دقیقه و شدت تمرین حداکثر  23کردن 

صورت هفتگی بود. در ادامه براي رعایت اصل اضافه بار به

دقیقه (هر روز یک دقیقه) به مدت تمرین  6طور میانگین به

شد تا با احتساب  متر در دقیقه به شدت تمرین اضافه 2و 

دقیقه سرد کردن، کل زمان تمرین  3دقیقه گرم کردن و  5

متر بر  26دقیقه و حداکثر سرعت  59در هفتۀ هشتم به 

دقیقه برسد. هر جلسۀ تمرین پس از گرم کردن (با سرعت 

متر در دقیقه  10متر بر دقیقه) ابتدا با سرعت  10تا  5

قه به سرعت متر در دقی 2دقیقه،  3شد و هر یمشروع 

شدة هفتگی یینتع موردنظردستگاه اضافه شد تا به سرعت 

 3یافت و به مدت یمبرسد و با همان سرعت تمرین خاتمه 

 .)16 ،15(یافت یمی سرعت دستگاه کاهش آرامبهدقیقه 

 روش آماري

ي بخش آمار توصیفی از میانگین و انحراف معیار برا 

با  هادادهیید توزیع نرمال تأاستفاده شد. همچنین پس از 

استفاده از آزمون شاپیروویلک و مفروضات تحلیل واریانس، 

از  هاگروهو تعیین تفاوت بین  هادادهوتحلیل براي تجزیه

متغیره و براي نشان دادن تفاوت آزمون آنالیز واریانس تک

زمون تعقیبی توکی در سطح معناداري ، از آهاگروهدو به دو 

05/0<P  افزارنرمبا استفاده از IBM SPSS  24نسخۀ 

 Graph Pad Prism افزارنرماستفاده شد. همچنین از 

 يبرابراي ترسیم نمودارها استفاده شد.  8,0,2نسخۀ 

 هر) CT( ۀچرخ ۀهاي آستانژن داده انیوتحلیل بتجزیه

ي هدف در هاژنبیان  t(CΔΔ[-2[( روش با وواکنش استخراج 

براي این منظور پس از محاسبۀ  .محاسبه شد هابافت

اختلاف ژن هدف و ژن رفرنس، اختلاف هر گروه با میانگین 

به توان منفی عدد  2گروه کنترل محاسبه و سپس 

 به این صورت محاسبه شد. t(CΔΔ[-2[( شد و آمدهدستبه

 

 
 

 هاي مورد بررسیدر گروه AMPK. تصاویر مربوط به بیان پروتئین 1شکل 

 
 هایافته

ها در مرحلۀ رت گلوکزنتایج مربوط به وزن و 

گزارش شده و  2آزمون در جدول آزمون و پسپیش

یید شده است. تأها شود، دیابت رتیمکه مشاهده طورهمان

یید مفروضات تحلیل واریانس براي متغیرهاي بیان تأپس از 

نتایج این تحلیل تفاوت  AKTو  AMPKژن و پروتئین 

AMPK 
72 KDa 

60 KDa 

45KDa 

35 KDa GAPDH 
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ي مورد بررسی نشان داد هاگروهمعناداري را بین 

)001/0P≤ ،61/808=F در ادامه براي مقایسۀ دو به دو .(

دن محل اختلاف از آزمون تعقیبی و مشخص ش هاگروه

نشان داده شده  1توکی استفاده شد که نتایج در شکل 

 است.

گلوکز. نتایج مربوط به وزن و 2جدول   

 شاخص
 گروه

 آزمونپیش
 معناداري

 معناداري آزمونپس

)SDمیانگین ( )SDمیانگین ( 

 وزن
 (گرم)

E )98/4 (62/206 

175/0 

)64/13( 50/283 

001/0< 
D )06/14 (63/199 )90/9 (25/252٭ 

ED )68/10 (62/210 )18/9 (00/264٭ 
C )28/6 (50/206 )83/14 (50/307† 

 گلوکز
)mg/dl( 

E )87/12(0/102† 

001/0< 

)31/11 (25/90† 

001/0< D )50/53 (50/305٭ )٭50/252) 10/27 
ED )57/50 (25/293٭ )٭75/185) 42/11† 
C )22/11 (50/102† )87/5 (75/90† 

 معنادار نسبت به گروه دیابت †معنادار نسبت به گروه کنترل  ٭
 

 AKTو  AMPK نتایج نشان داد که در هر دو متغیر

 RNAهم در سطح  C گروهو  E تفاوت معناداري بین گروه

 ). همچنینP<05/0ندارد (وجود  و هم در سطح پروتئین،

طور به AKTو  AMPK در سطح پروتئین، هر دو متغیر

 کاهش یافته بود C نسبت به گروه D معناداري در گروه

)001/0<P( .در سطح RNA  نیز AKTطور معناداري به

طور به AMPK کهدرحالی )،P>033/0( کاهش یافت

 EDدر گروه . )P>001/0( معناداري افزایش یافته بود

در سطح  AKTو  AMPK هر دو متغیر Dسبت به گروه ن

، )P>001/0طور معناداري افزایش یافته بود (پروتئین به

هاي معنادار نبود (شکل RNAکه تغییرات در سطح درحالی

 ).3و  2
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 هابافت کبد رت AKTمتغیر  )B) و پروتئین (A. نتایج مربوط به بیان ژن (3شکل 

D ،گروه دیابت :ED  ،گروه تمرین دیابتC گروه کنترل و :E .معنادار در سطح  *** 05/0معناداري در سطح کمتر از  *: گروه تمرین

001/0<P 
 گیريبحث و نتیجه

طور معناداري در بافت نتایج نشان داد که دیابت به 

 AKTرا افزایش و بیان ژن AMPK کبد، سطح بیان ژن 

دهد. در سطح پروتئین دیابت هم بیان را کاهش می

طور در بافت کبد، را به AKTو هم  AMPKپروتئین 

 AMPKمعناداري کاهش داد. احتمالاً دیابت با اختلال در 

و مسیرهاي وابسته به این متغیرها، تأثیرات مخرب  AKTو 

تواند مسیر می AMPKکند. خود را بر بافت کبد، اعمال می

و حساسیت به  )17(را فعال کند  PI3K/AKTرسان پیام

رسان محور پیام. )18(یش دهد انسولین کبد را افزا

و  PI3Kهاي یرندهگشده توسط تیروزین کینازها، یلتشک

AKT  تنظیم شود، زیرا  کاملاًهستند. این محور باید

یربناي بسیاري از ز PI3Kو  AKTرسان اختلال در پیام

ها از جمله سرطان، دیابت و ... است. کاهش خیلی یماريب

در اثر دیابت نشان در کبد  AKTو  AMPKزیاد و معنادار 

در اثر دیابت در کبد  شدتبه AKTو  AMPKدهد که یم

در بافت  AKTو  AMPKشود و توجه به سطح یمتخریب 

ي درمانی در بیماري دیابت ضروري و لازم هابحثکبد براي 

 است.

 AMPK نتایج پژوهش حاضر نشان داد که هر دو متغیر

در سطح پروتئین  Dنسبت به گروه  EDدر گروه  AKTو 

که تغییرات در طور معناداري افزایش یافته بود، درحالیبه

معنادار نبود. همسو با نتایج پژوهش حاضر  RNAسطح 

تحقیقات دیگر، تأثیر مثبت ورزش بر دیابت در انسان و 

 . )23-19(اند ها را گزارش کردهموش

رسانی تواند بر بهبود مسیر پیامتمرینات ورزشی می

AMPK/AKT/AS160 ها چاق مبتلا به در آزمودنی

دیابت تأثیرگذار باشد و این افراد به شدت بالاتري از تمرین 

نسبت به افراد لاغر نیاز دارند و شدت ورزش را عامل 

بیان  AKTو  AMPKاي در میزان تغییرات کنندهتعیین

. در پژوهش حاضر، با افزایش سرعت تمرین )24(اند داده

در طول هر جلسه و هر سه دقیقه یک بار میزان شدت 

ینی لازم به تمرین تا حد امکان افزایش یافت تا فشار تمر

 ها اعمال شود. آزمودنی
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 منجر AKTي سازفعالبه  PI3Kرسان فعال شدن پیام

پس از ابتلا به دیابت کاهش  AMPKشود. اگرچه سطح یم

یابد، در تحقیق حاضر مشخص شد که تمرینات ورزشی یم

جلوگیري  AKTو  AMPKهوازي از کاهش سطوح 

و همکاران  1یید پژوهش حاضر، کوتأراستاي در کند. می

هاي مبتلا در بافت کبد رت AMPK) افزایش سطح 2019(

 . )25(به دیابت را در اثر تمرین هوازي گزارش کردند 

نقباض عضلانی و ورزش و فعالیت بدنی موجب افزایش ا

در عضلات،  ATPشود و مصرف می ATPدر نتیجه مصرف 

و افزایش فعالیت  AKT/AMPKخود کاهش نسبت 

AMPK جایی ها جابهرا در پی دارد. نتیجۀ این واکنش

GLUT4  از درون سلول به سطح غشاست. آنزیم

با مهار گلوکز تولیدي توسط کبد،  AMPKهتروتریمریک 

شود و سطح سبب افزایش گلوکز مصرفی توسط عضلات می

. اما اینکه )26(دهد گلوکز را در بیماران دیابتی کاهش می

توانند می AMPKدر بافت کبد چه عوامل یا مسیرهایی بر 

تأثیرگذار باشند، هنوز چندان مشخص نیست و احتمالاً اگر 

تمرینات ورزشی از لحاظ شدت و مدت تمرین در حدي 

توانند کوژن کبد منجر شوند، میباشند که به تخلیۀ گلی

کبد داشته  AMPKرسانی تأثیر بیشتري روي مسیر پیام

با مهار گلوکز تولیدي توسط  AMPKبر این باشند. افزون

کبد و افزایش گلوکز مصرفی توسط عضلات، سطح 

دهد. یافتۀ گلوکز را در بیماران دیابتی کاهش میافزایش

یش فسفوریلاسیون فعالیت ورزشی سبب کاهش گلوکز، افزا

کاهش دفسفوریلاسیون سوبستراي  AMPKو بیان 

AMPK ) و استیل کوا کربوکسیلازACCشود و ) می

تمرین بلندمدت با تنظیم مثبت فسفوریلاسیون و بیان 

سبب کاهش گلوکز  LKBIو  AMPKهاي قبل از واکنش

شود که می GLUT4و  AMPK ،AKT ،PI3Kو افزایش 

. )27(کند ل قند خون کمک میدر نهایت به بهبود کنتر

                                                           
1.  Ko 

در کبد موجب کاهش سطح گلوکز خون  AMPKبیان 

رب شود. دسترسی کم گلوکز به استفاده از اسیدهاي چمی

شود که در نتیجه تودة بافت چربی سفید کاهش منجر می

رسد نظر مییابد که بهو تجمع چربی در کبد افزایش می

ویژه تمرینات استقامتی با تکیه انجام تمرینات ورزشی و به

ها بتواند از تجمع چربی در کبد و مشکلات بر مصرف چربی

از  کدامبعدي پیشگیري کند، البته در پژوهش حاضر هیچ

گیري نشد. ها اندازهوساز چربیمتغیرها مرتبط با سوخت

هاي مورد استفاده همچنین در پژوهش حاضر نوع آزمودنی

در پژوهش و نحوة ابتلا کردن آنها به دیابت احتمالاً نمونۀ 

دقیقاً مشابهی از دیابت در انسان نباشد و تعمیم آن به 

 هاي انسانی باید بااحتیاط صورت گیرد.نمونه

دهد که دیابت در کل نتایج پژوهش حاضر نشان می

در بافت  AKTو  AMPKو بیان پروتئین  AKTبیان ژن 

ر بودن ذخای علت بالادهد که احتمالاً بهکبد را کاهش می

فت کربوهیدراتی کبد در افراد دیابتی است که به تخریب با

شود. از کبد و احتمالاً تجمع چربی در این بافت منجر می

و  AMPKمرین هوازي از طریق افزاش سطح طرفی ت

AKT  احتمالاً موجب کاهش مقاومت به انسولین و در

 شود.یمهاي دیابتی نتیجه بهبود سطح گلوکز خون در رت

 
 تقدیر و تشکر

ها و همکاري شرکت بافت و ژن پاسارگاد از حمایت 

سبب انجام مراحل آزمایشگاهی این طرح کمال به

 سپاسگزاریم.
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Abstract 
The aim of this study was to investigated the effect of endurance training on the gene 
and protein expression of adenosine monophosphate-activated protein kinase (AMPK) 
and protein kinase B (AKT) in liver tissue of male rats with diabetes. In this 
experimental study, 32 male Wistar rats were randomly divided to 4 groups: diabetic 
group (D), control group (C), exercise group (E), Exercise and diabetic group (ED). 
Then 16 rats received Strepotozocin injection to induce diabetes. Groups of E and ED 
performed the designed aerobic exercise protocol five sessions per week for eight 
weeks. At the end of the protocol, rat liver tissue was extracted, RT-PCR was used to 
measure gene expression and Western blot and immunohistochemistry were used to 
express AMPK and AKT proteins, respectively. Then RNA was calculated using the 
formula of 2-DDCT and the data of gene and protein expression AMPK were analyzed 
with univariate analysis of variance. The results showed that there was no significant 
difference between AMPK and AKT between group E and group C in both RNA and 
protein levels (P>0.05). In group D compared to group C in the level of protein, both 
variables were significantly reduced (P<0.001), AKT was significantly decreased at 
RNA level (P<0.033) and AMPK was significantly increased (P<0.001). Both variables 
in protein level were significantly increased in group ED compared to group D 
(P<0.001), while changes in RNA level were not significant. Diabetes exerts destructive 
effects on liver tissue by reducing AMPK and AKT and disrupting pathways dependent 
on these variables, and aerobic exercise may improve diabetes by increasing these two 
variables to some extent. 
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