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Abstract
Introduction: Exercise interventions can play an important role in delaying aging. Klotho protein 
and Growth Differentiation Factor 11 (GDF11) are a new family of biochemical theories of the aging 
process. The aim of the present study was to investigate the effect of 12 weeks of resistance training 
on serum levels of Klotho anti-aging proteins and rejuvenating of GDF11 factor in elderly men.
Methods: In this quasi-experimental study, 30 elderly men (Age: 66/2±3/2) were selected voluntarily 
and purposefully as a statistical sample and randomly divided into experimental groups (n=15) and 
control (n=15). Participants in the experimental group performed resistance training for 12 weeks and 
three sessions per week. At the beginning and end of the study, a venous blood sample was collected 
to measure serum levels of Klotho and GDF11. Data analysis was performed using SPSS software 
version 24 and with dependent and independent t-test at a significance level of less than 0.05.
Results: After 12 weeks of resistance training, a significant increase in Klotho values (p=0.001) was 
observed. Also, there was a significant difference between the experimental and control groups in the 
amount of Klotho (p=0.001). However, there was no significant difference in GDF11 values.
Conclusions: The findings of the present study showed that long-term resistance training can increase 
the anti-aging factor of Klotho in older men. But it seems to not play a role in changes in the GDF11 
rejuvenation factor. Therefore, further research is needed to provide more comprehensive opinions 
in this field.
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چکیده
مقدمــه: مداخــات ورزشــی می‌تواننــد نقــش مهمــی در بــه تأخیــر انداختــن پیــری داشــته باشــند. پروتئیــن کلوتــو )Klotho( و عامــل 
تفکیــک رشــد GDF11( 11( خانــواده جدیــدی از نظریه‌هــای بیوشــیمیایی فراینــد پیــری می‌باشــند. هــدف از مطالعــه حاضــر، بررســی 
تأثیــر 12 هفتــه تمریــن مقاومتــی بــر مقادیــر ســرمی پروتئین‌هــای ضــد پیــری کلوتــو و جوان‌ســازی GDF11 در مــردان ســالمند بــود. 
روش کار: در ایــن مطالعــه نیمــه تجربــی، 30 مــرد ســالمند )ســن: 3/2±66/2( داوطلبانــه و هدفمنــد به‌عنــوان نمونــه آمــاری انتخــاب 
و تصادفــی در دو گــروه تجربــی )15 نفــر( و کنتــرل )15 نفــر( تقســیم شــدند. شــرکت‌کنندگان گــروه تجربــی بــه مــدت 12 هفتــه و ســه 
جلســه در هفتــه بــه انجــام تمرینــات مقاومتــی پرداختنــد. در ابتــدا و انتهــای پژوهــش، نمونــه خــون وریــدی بــرای اندازه‌گیــری مقادیــر 
ســرمی کلوتــو و GDF11 جمــع‌آوری شــد. تجزیــه و تحلیــل داده هــا بــا اســتفاده از نــرم افــزار SPSS نســخه 24 و بــا آزمــون آمــاری 

تــی همبســته و مســتقل در ســطح معنــاداری کمتــر از 0/05 انجــام شــد.
یافته‌هــا: بعــد از انجــام 12 هفتــه تمریــن مقاومتــی افزایــش معنــاداری در مقادیــر کلوتــو )P=0/001( مشــاهده شــد. به‌عــاوه بیــن دو 
گــروه تجربــی و کنتــرل اختــاف معنــاداری در مقــدار کلوتــو )P=0/001( مشــاهده شــد.  ایــن در حالــی بــود کــه اختــاف معنــاداری در 

مقادیــر GDF11 مشــاهده نشــد.
ــث  ــد باع ــی می‌توان ــدت مقاومت ــن طولانی‌م ــه تمری ــود ک ــن ب ــر ای ــر بیانگ ــه حاض ــن مطالع ــل از ای ــای حاص ــری: یافته‌ه نتیجه‌گی
افزایــش عامــل ضــد پیــری کلوتــو در مــردان ســالمند شــود. امــا بــه نظــر می‌رســد در تغییــرات عامــل جوان‌ســازی GDF11 نقشــی 

ــن حــوزه ضــروری می‌باشــد.  ــر در ای ــه نظــرات جامع‌ت ــرای ارائ ــذا انجــام پژوهش‌هــای بیشــتر ب نداشــته باشــد. ل
کلید واژه ها: تمرین مقاومتی، کلوتو، فاکتور تفکیک رشد-11، پیری.

مقدمه
ســالمندی و پیــری بــا تغییــرات فرسایشــی تدریجــی و پیش‌رونــده 
در بیشــتر سیســتم‌های بــدن، موجــب کاهــش توانایی‌هــای 
ــددی  ــای متع ــون نظریه‌ه ــود )1(. تاکن ــی می‌ش ــمانی و روان جس
بــرای درک فراینــد پیــری مطــرح و بررســی ‌شــده اســت و تقریبــاً 
هــر کشــف تــازه‌ای در بیولــوژی ســلولی و مولکولی موجــب مطرح‌ 
ــدون  ــود. ب ــری می‌ش ــای پی ــدی از نظریه‌ه ــواده جدی ــدن خان ش
شــک پدیــده پیــری یــک فراینــد چندعاملــی بــوده و تئوری‌هــای 
پیــری در ســطوح مختلــف ســازماندهی زیســتی باهــم هم‌پوشــانی 

و تداخــل دارنــد )4-2(. یکــی از جدیدتریــن ایــن تئوری‌هــا، 
پیدایــش ژن جدیــدی بــه نــام کلوتــو  اســت کــه به‌عنــوان یکــی 
از عوامــل ژنتیکــی ســهیم در رونــد پیــری و به‌عنــوان ســرکوبگر 
ــیاری از  ــو در بس ــت. کلوت ــده اس ــری شناسایی‌ش ــای پی فراینده
فرایندهــای بیولوژیکــی شــرکت داشــته و بــا  فعــال کــردن عامــل 
ــان  ــش بی ــی )Forkhead box O (FOXO و افزای رونویس
آنزیــم ســوپر اکســید دیســموتاز  )SOD( میتوکندریایــی  ســبب 
افزایــش مقاومــت بــه اســترس اکسایشــی می‌شــود )5(. همچنیــن 
ــلول‌ها و  ــیاری از س ــل بس ــولین در مقاب ــیگنال انس ــار س ــا مه ب
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اندام‌هــا در برابــر صدمــات اکسایشــی محافظــت می‌کنــد. کلوتــو  
ــد  ــری مانن ــون دیگ ــی گوناگ ــرکت در مســیرهای بیولوژیک ــا ش ب
wnt می‌توانــد در کاهــش  و   cAMP، PKC، 21P/53P
ســرعت پیــری مؤثــر واقــع شــود )6(. مــرور تازه‌تریــن اطلاعــات 
منتشرشــده در ایــن زمینــه نشــان می‌دهــد، پروتئیــن چنــد 
عملکــردی کلوتــو نــه ‌تنهــا ســبب کاهــش رونــد پیــری می‌شــود 
بلکــه بــر بیماری‌هــای گوناگــون ســنین بــالا نیــز مؤثــر اســت. بــه 
‌طــوری ‌کــه بیــن انــواع گوناگــون پروتئیــن کلوتــو و طــول عمــر، 
بيمــاري كرونــر قلبــی، اســتئوپورز ناشــی از ســالخوردگي، ســکته 
ــان‌ها  ــر در انس ــر مرگ‌ومی ــن و خط ــش س ــی از افزای ــی ناش قلب
ارتبــاط وجــود دارد. ایــن ارتبــاط بــه‌ گونــه‌ای اســت کــه مقادیــر 
کلوتــو بــا افزایــش ســن کاهــش‌ و خطــر مرگ‌ومیــر در ســالمندان 

بــا مقادیــر کمتــر کلوتــو بیشــتر اســت )8،7(. 
یکــی دیگــر از تازه‌تریــن تئوری‌هــای بیوشــیمیایی فراینــد پیــری، 
فاکتــور تفکیــک رشــدGDF11(  11( یــا اکســیر جوانــی اســت 
)GDF11 .)4  عضــوی از خانــواده βTGF و از یــک پروپپتیــد 
ــر  ــه دایم ــل ب ــولفید متص ــات دی س ــی و قطع ــای آمین ــا انته ب
ــی  ــای گوناگون ــت )9،10(. عملکرده ــده اس ــی تشکیل‌ش کربوکس
بافت‌هــای مختلــف ماننــد میــوکارد و  بــرای GDF11 در 
عضــات اســکلتی بیان‌شــده اســت. GDF11 در رت هــا، 
نقــش مهــم و اساســی در تشــکیل مــزودرم و نوروژنــز در هنــگام 
رشــد و نمــو جنیــن و همچنیــن جلوگیــری از آتروفــی عضلانــی، 
افزایــش تــوده عضلانــی و توســعه ســلول β پانکــراس دارد )۱۰(. 
ــت  ــکلتی اس ــات اس ــده عض ــل جوان‌کنن ــک عام GDF11 ی
ــاختاری،  ــای س ــود ویژگی‌ه ــث بهب ــن باع ــای مس ــه در رت ه ک
عملکــردی عضلانــی، افزایــش قــدرت و اســتقامت می‌شــود 
و اختــالات عملکــردی و ژنومــی را در ســلول‌های بنیــادی 
ــد  ــازی می‌کن ــاره بازس ــواره‌ای( دوب ــلول‌های ماه ــی )س عضلان

 .)11(
مداخــات ورزشــی می‌تواننــد نقــش مهمــی در بــه تأخیــر 
انداختــن ســالمندی و پیــری زودرس داشــته باشــند. پژوهش‌هایــی 
ــت،  ــده اس ــی انجام‌ش ــات ورزش ــری تمرین ــد پی ــر ض ــاره تأثی درب
ولــی بــه دلیــل پیچیدگــی و اطلاعــات ناکافــی موجــود در مــورد 
ــد،  ــای جدی ــش نظریه‌ه ــک و پیدای ــل بیولوژی ــانی و عوام پیام‌رس
مکانیســم تأثیــر آن‌هــا هنــوز مشــخص نیســت و در برخــی مــوارد 
نیــز نتایــج ضدونقیضــی مشــاهده می‌شــود )12(. مــرور اطلاعــات 
نشــان می‌دهــد، تمرینــات مقاومتــی می‌توانــد تأثیــر معنــاداری بــر 
هایپرتروفــی و حتــی کاهــش آتروفــی از راه ســازوکار‌های گوناگون 
ســلولی مولکولــی ماننــد مراحــل ترجمــه mRNA یعنــی آغــاز، 
 mRNA ــان ــات بی ــن تمرین ــد. ای ــته باش ــه داش ــداد و خاتم امت
GDF8 در عضــات اســکلتی را کاهــش داده و عوامــل مهــاری 

کننــده آن را گســترش می‌دهــد. GDF11 عملکــرد GDF8 را 
ــد،  ــل می‌کن ــا ActRIIB تعدی ــد ب ــرای پیون ــت ب ــق رقاب از طری
ازایــن‌رو باعــث کاهــش آتروفــی عضلانــی و حتــی هایپروتروفــی و 
ــش )۲۰۱۷(  ــو  و همکاران ــود )14،13(. دومنیک ــازی می‌ش هایپرپ
 GDF11 بیــان کردنــد تمریــن می‌توانــد معنــاداری بیــان
mRNA عضلــه رت هــای پیــر را افزایــش دهــد )15(. امــا الیوت  
 GDF11 و همکارانــش )۲۰۱۷(، عــدم تأثیــر تمریــن بــر مقادیــر
ــای  ــد )16(. در پژوهش‌ه ــزارش کردن ــالمندان را گ و GDF8 س
ــش )2017( و  ــقیف  و همکاران ــو؛ س ــه کلوت ــده در زمین ــام ‌ش انج
مســتفیدی و همکارانــش )۲۰۱۶( نشــان دادنــد، کلوتــوی موجــود 
در خــون در افــراد ورزشــکار و ورزیــده در مقایســه بــا افــراد غیــر 
ــود )18،17(  ــاداری بیشــتر ب ــده در حــد معن ورزشــکار و غیــر ورزی
همچنیــن معیــن و همکارانــش )2017( در پژوهشــی بیــان کردنــد 
کــه تمریــن هــوازی در موش‌هــای صحرایــی نــر می‌توانــد باعــث 
ــالی را  ــم کهن‌س ــالًا علائ ــو شــده و احتم ــن کلوت ــش پروتئی افزای
بــه تأخیــر انداختــه و واکنــش التهابــی را کاهــش دهــد )20،19(. بــا 
ــری و  ــدی از نظریه‌هــای پی ــواده جدی ــه مطرح‌شــدن خان توجــه ب
معــدود پژوهش‌هــای انجــام ‌شــده در زمینــه مداخــات گوناگــون 
ــدف  ــر باه ــه حاض ــذا مطالع ــانی، ل ــای انس ــی در نمونه‌ه ورزش
ــرمی  ــر س ــر مقادی ــی ب ــن مقاومت ــه تمری ــر 12 هفت ــی تأثی بررس
ــو و جوان‌ســازی عامــل تفکیــک  ــری کلوت پروتئین‌هــای ضــد پی
رشــد-GDF11( 11( در مــردان ســالمند طراحــی‌ شــده اســت.

روش کار
ــی، تصادفــی،  ــب یــک طــرح نیمــه تجرب پژوهــش حاضــر در قال
ــال 1398-  ــون در س ــون و پس‌آزم ــرح پیش‌آزم ــا ط ــی، ب طول
1397 انجــام شــد. از بيــن مــردان ســالمند ســاکن شــهر تهــران 
ــه حاضــر  ــرای شــرکت در مطالع ــوان ب ــام فراخ ــس از اع ــه پ ک
ــاس  ــر اس ــال ب ــرد غیرفع ــداد 30 م ــد، تع ــی کردن ــام آمادگ اع
معیارهــای ورود بــه مطالعــه و بــه شــکل هدفمنــد انتخــاب شــدند. 
معیارهــای ورود بــه پژوهــش شــامل: دامنــه ســنی 60 تا 80 ســال، 
عــدم ابتــا بــه بیمــاری دیابــت، عــدم ســابقه ســکته یــا بیمــاری 
قلبــی عروقــی شــدید، عــدم ابتــا بــه بیماری‌هــای کلیــوی، عــدم 
اســتعمال دخانیــات و الــکل، عــدم مصــرف مکمل‌هــای ورزشــی 
و عــدم مشــارکت در فعالیت‌هــای ورزشــی منظــم در یــک ســال 
منتهــی بــه زمــان انجــام مطالعــه بــود. همچنیــن مــاک خــروج 
آزمودنی‌هــا در طــول پژوهــش عبــارت بودنــد از: قــرار گرفتــن در 
ــه در  ــش از دو جلس ــت بی ــرف دارو و غیب ــاری، مص ــت بیم وضعی
مداخــات تمرینــی. از افــرادی کــه تمایــل بــه شــرکت در مطالعــه 
را داشــتند، پــس از تشــریح اهــداف مطالعــه و چگونگــی مراحــل 
ــه شــد.. ســپس پرسشــنامه  ــه کتبــی گرفت آن رضایت‌نامــه آگاهان
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ــت  ــرای انجــام فعالی ــه اطلاعــات شــخصی، آمادگــی ب ــوط ب مرب
ــد  ــل گردی ــراد تکمی ــه اف ــط هم ــکی توس ــوابق پزش ــی و س بدن
و وضعیــت ســامتی آزمودنی‌هــا از راه معاینــات پزشــکی در 
ــوارد  ــام م ــد. تم ــرل ش ــک تخصصــی توســط پزشــک کنت کلینی
ــا  ــه آزمودنی‌ه ــد و ب ــت گردی ــر رعای ــش حاض ــی در پژوه اخلاق
اطمینــان داده شــد کــه تمــام اطلاعــات آن‌هــا محرمانــه خواهــد 
مانــد. همچنیــن تمامــی مراحــل ایــن پژوهــش در کمیتــه 
ــا کــد  ــران ب ــوم ورزشــی ای ــی و عل اخــاق پژوهشــگاه تربیت‌بدن
IR.SSRC.REC.1398.062 ثبــت و مــورد تائیــد قــرار 
گرفــت. تعییــن حجــم نمونــه بــر اســاس گــزارش مطالعات مشــابه 
و توســط نرم‌افــزار  )G*Power (version3.0.1 انجــام شــد. 
ــی( در  ــه کش ــاده ) قرع ــی س ــکل تصادف ــه ش ــرکت‌کنندگان ب ش
ــد.  ــرار گرفتن ــر( ق ــرل )15 نف ــر( و کنت ــی )15 نف ــروه تجرب دو گ
48 ســاعت قبــل از شــروع پژوهــش، متغیرهــای آنتروپومتریکــی 
تمامــی آزمودنی‌هــا ســنجش و از آن‌هــا نمونــه‌ خــون جمــع‌آوری 
شــد. ســپس آزمودنی‌هــای گــروه تجربــی، برنامــه تمرینــی 
مقاومتــی منتخــب را بــه مــدت 12 هفتــه بــا رعایت اصول اساســی 
ــد. آزمودنی‌هــای گــروه کنتــرل در  ــر تمریــن انجــام دادن حاکــم ب
طــی ایــن مــدت تنهــا پیگیــری شــده و در هیــچ فعالیتــی شــرکت 
ــه  ــی در هفت ــه تمرین ــن جلس ــس از آخری ــاعت پ ــد. 48 س نکردن
دوازدهــم از تمامــی آزمودنی‌هــا مجــدداً متغیرهــای آنتروپومتریکــی 
ــه‌ خــون جمــع‌آوری شــد. تمامــی ســنجش‌ها در  ســنجش و نمون
دو مرحلــه بــه لحــاظ زمانــی و مکانــی کامــاً مشــابه و بــا وســایل 
و تجهیــزات یکســانی انجــام شــد. در مطالعــه حاضــر بــه ‌منظــور 
ــامت  ــظ س ــرای حف ــات لازم ب ــی ملاحظ ــه تمرین ــرای برنام اج
ــرای  ــی ب ــتورالعمل‌های ورزش ــق دس ــالمند، طب ــای س آزمودنی‌ه
ــدت 12  ــه م ــی ب ــه تمرین ــد )21،22(. برنام ــم ش ــالمندان تنظی س
هفتــه و ســه جلســه در هفتــه )روزهــای غیــر متوالــی( اجــرا شــد. 
ــه  ــه(، مرحل ــردن )10 دقیق ــرم ک ــش گ ــه بخ ــه س ــه ب ــر جلس ه
اصلــی )40 دقیقــه( و ســرد کــردن )10 دقیقــه( تقســیم ‌شــد. گــرم 
کــردن و ســرد کــردن بــا حــرکات کششــی و نرمشــی در شــروع و 
پایــان جلســه تمرینــی انجــام ‌شــد. مرحلــه اصلــی تمریــن شــامل 
ــرس ســینه،  ــر بغــل قایقــی، پ ــا، زی ــرس پ 6 حرکــت ورزشــی )پ
ــود کــه در 4 دور انجــام  ــازو( ب ــا، پشــت ب ــو پ ــر بغــل لــت، جل زی
شــد. هــر حرکــت بــا 15 تکــرار بــا ســرعت کنترل‌شــده در یــک 
دوره 60 ثانیــه‌ای انجــام ‌شــد. بعــد از انجــام هــر حرکــت 30 ثانیــه 
اســتراحت تــا شــروع حرکــت بعــدی در نظــر گرفتــه ‌شــد. تمرینات 
بــا شــدت 60 درصــد 1RM شــروع شــد، امــا بــرای رعایــت اصل 
ــام  ــه انج ــی در 60 ثانی ــت به‌راحت ــه حرک ــی ک ــار، زمان اضافه‌ب
می‌شــد، بــرای انجــام جلســه تمرینــی بعــدی 5 درصــد به‌شــدت 
ــینه )1RM( در  ــرار بیش ــک تک ــن ی ــد )23(. تعیی ــه می‌ش اضاف

حــرکات موردنظــر بــا توجــه معادلــه برزیســکی بــرای هــر حرکــت 
ــات در  ــه انجــام تمرین ــر اســت ک ــه ذک ــرآورد شــد )24(. لازم ب ب
باشــگاه بدنســازی اجــرا و توســط مربیــان و پژوهشــگران تحــت 
ــور  ــن، به‌منظ ــه تمری ــر جلس ــت و در ه ــرار می‌گرف ــارت ق نظ
ــار  ــه آث ــوط ب ــی مرب ــکلات احتمال ــروز مش ــدم ب ــان از ع اطمین
احتمالــی تمریــن، پرســتار و متخصصیــن فیزیولــوژی ورزشــی، در 
ــل جلســات  ــرل کام ــرای کنت ســالن ورزشــی حضــور داشــت.  .ب
ــا در جلســه  ــرای حضــور آزمودنی‌ه ــا ب ــی، تمامــی تلاش‌ه تمرین
تمرینــی انجــام شــد. بــه ‌ایــن ‌ترتیــب؛ زمانــی کــه یــک آزمودنــی 
قــادر بــه حضــور در یــک جلســه تمرینــی نبــود، جلســه تمرینــی 
بلافاصلــه روز بعــد انجــام می‌شــد. به‌منظــور کنتــرل تأثیــر رژیــم 
غذایــی دریافتــی، بــه آزمودنی‌هــای توصیــه شــد تــا حــد امــکان 
در رژیــم غذایــی مصرفــی خــود تغییــری ایجــاد نکننــد، همچنیــن 
ــش‌نامه  ــتفاده از پرس ــا اس ــا ب ــی آزمودنی‌ه ــت غذای ــزان دریاف می
ثبــت غذایــی ســه‌روزه )دو روز معمــول و یک روز تعطیــل هفته( در 
ابتــدا و پایــان مطالعــه تکمیــل شــد. لازم بــه ذکــر اســت در طــول 
ــل داده  ــه و تحلی ــت و تجزی ــود نداش ــه وج ــزش نمون ــه ری مطالع
هــا بــر روی  100 درصــد آزمودنــی هــا )30 نفــر و هــر گــروه 15 
ــرای اندازه‌گیــری متغیرهــای آنتروپومتریکــی  نفــر( انجــام شــد. ب
ــاخت کشــور  ــنج SECA )س ــد س ــک ق ــا کم ــز ب ــراد نی ــد اف ق
 SECA  آلمــان(، ســنجش وزن بــا اســتفاده از تــرازوی پزشــکی
ــتفاده  ــا اس ــی ب ــوده بدن ــاخص ت ــی و ش ــد چرب ــنجش درص و س
 Jawon X ــدن )مــدل ــه ‌و تحلیــل ترکیــب ب از  دســتگاه تجزی
Contact 356، شــرکت Jawon Medical، ســاخت کشــور 
کــره جنوبــي( انجام شــد. بــرای ســنجش متغیرهــای بیوشــیمیایی، 
نمونه‌گیــری خــون در دو مرحلــه و متعاقــب 12 ســاعت ناشــتایی 
انجــام شــد. در هــر مرحلــه نمونــه گیــری، پنــج سی‌ســی خــون 
از وریــد بازویــی هــر آزمودنــی گرفتــه شــد. ســپس نمونــه هــای 
خونــی بــرای جداســازی پلاســما ســانتريفیوژ )3000 دور در دقیقــه 
ــنجش  ــت س ــل جه ــرم حاص ــد و س ــه( ش ــدت 10 دقیق ــه م ب
متغیرهــای موردمطالعــه اســتفاده شــد. ســطوح ســرمی کلوتــو بــه 
ــا اســتفاده از کیــت هــای تحقیقاتــی مخصــوص  روش الایــزا و ب
 Klotho ــنجش ــگاهی س ــت آزمایش ــانی )کی ــای انس ــه ه نمون
ســرمی، شــرکت CUSABIO، ســاخت چیــن- تحت لیســانس 
ng/ حساســیت ،CSB-E13235h آمریــکا، شــماره کاتالــوگ

ml039/0، ضریــب تغییــرات درون‌سنجشــی کمتــر از 8% و 
ــه  ــر از 10%( و ســطوح ســرمی GDF11 ب ــن سنجشــی کمت بی
ــا اســتفاده از کیــت هــای تحقیقاتــی مخصــوص  روش الایــزا و ب
 GDF11 ــت آزمایشــگاهی ســنجش ــای انســانی )کی ــه ه نمون
ســرمی، شــرکت CUSABIO، ســاخت چیــن- تحت لیســانس 
آمریــکا، شــماره کاتالــوگ CSB EL009344HU، حساســیت 
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ــر  ــی کمت ــرات درون‌سنجش ــب تغیی ــر از  pg/ml7، ضری کمت
ــرای  ــد. ب ــری ش ــر از 10%( اندازه‌گی ــی کمت ــن سنجش از 8% و بی
آنالیــز آمــاری، طبيعــي بــودن توزيــع داده‌هــا بــا اســتفاده از آزمــون 
شــاپیروویک و همگنــی واریانس‌هــا از طریــق آزمــون لــون انجــام 
شــد. همچنیــن بــرای ســنجش تغییــرات درون‌گروهــی از آزمــون 
ــن  ــرات بی ــرای مقایســه تغیی ــی وابســته )paired t-test( و ب ت
 Independent sample( ــتقل ــی مس ــون ت ــی از آزم گروه
t-test( اســتفاده شــد. ورود اطلاعــات و تجزیــه ‌و تحلیــل آمــاري 
ــاداری  ــطح معن ــخه 24 در س ــه SPSS نس ــتفاده از برنام ــا اس ب

کمتــر از 0/05 انجــام شــد.

یافته‌ها
اطلاعــات دموگرافیــگ آزمودنی‌هــا بــه شــکل میانگیــن و 
انحــراف اســتاندارد در )جــدول 1( آورده شــده اســت. ایــن نتایــج 
ــاف  ــش اخت ــروع پژوه ــروه در ش ــن دو گ ــد بی ــان می‌ده نش
ــوده  ــاخص ت ــد، وزن و ش ــن، ق ــاخص‌های س ــاداری در ش معن
ــد. ــن بودن ــر همگ ــا یکدیگ ــروه ب ــته و دو گ ــود نداش ــی وج بدن

جدول 1. مشخصات آزمودنی‌های )مردان سالمند( دو گروه تجربی و کنترل در ابتدای پژوهش )میانگین± انحراف معیار(
P-value بین گروهیگروه کنترل  )15 نفر(گروه تجربی )15 نفر(متغیر

3/10/865±3/3566/1±66/3سن )سال(

3/330/958±3/59168/1±167/9قد )سانتی‌متر(
3/590/426±3/7462/5±64/8وزن )کیلوگرم(

1/610/489±1/8222/8±23/5شاخص توده بدنی )کیلوگرم بر مترمربع(

ــون  ــه آزم ــوط ب ــج مرب ــدول 2، نتای ــات ج ــاس اطلاع ــر اس ب
وزن  مقادیــر  تجربــی،  گــروه  در  داد  نشــان  وابســته   t
ــی  ــد چرب ــی )P=0/03( و درص ــوده بدن ــاخص ت )P=0/01(، ش
ــو                                    ــر کلوت ــش و مقادی ــون کاه ــه پیش‌آزم ــبت ب )P=0/02( نس
ــه در  ــت. درحالی‌ک ــته اس ــاداری داش ــش معن )P= 0/001( افزای
مقادیــر P=0/47( GDF11( اختــاف معنــاداری مشــاهده 
نشــد. )P≤0/05(. آنالیــز آمــاری داده‌هــای گــروه کنتــرل هیــچ 
تفــاوت معنــاداری را در پس‌آزمــون نســبت بــه پیش‌آزمــون 

هیچ‌کــدام از متغیرهــا نشــان نــداد. 
همچنیــن نتایــج مربــوط بــه آزمــون t مســتقل نشــان داد، بیــن 
 ،)P=0/02( شــاخص تــوده بدنــی ،)P=0/016( مقادیــر وزن
درصــد چربــی )P=0/01( و کلوتــو )P=0/001( دو گــروه تجربــی 
ــر  ــن مقادی ــا بی ــود دارد، ام ــاداری وج ــاف معن ــرل اخت و کنت
ــاهده  ــاداری مش ــاف معن ــروه اخت P=0/52( GDF11( دو گ

.)P≤ 0/05( نشــد

GDG11 جدول2: داده‌های آماری مربوط به متغیرهای وزن، شاخص توده بدنی، درصد چربی، کلوتو و

پیش‌آزمونگروه‌هامتغیر
ميانگين ± انحراف استاندارد

پس‌آزمون
ميانگين ± انحراف استاندارد

P-value
درون‌گروهی

P-value
بین گروهی

وزن
)کیلوگرم(

0/01*4/33±3/7460/1±64/8تجربی
*0/016

3/670/362±3/5961/9±62/5کنترل

شاخص توده بدنی
)کیلوگرم بر مترمربع(

0/03*1/69±1/8223/1±23/5تجربی
*0/02

1/320/796±1/6122/9±22/8کنترل

چربی
)درصد(

0/02*3/6±2/319/6±20/7تجربی
*0/01

2/70/867±3/120/4±20/5کنترل

کلوتو
)ng/ml(

0/001*0/64±0/522/87±2/21تجربی
*0/001

0/490/821±0/612/20±2/18کنترل

GDF11
)pg/ml(

5/910/47±5/8667/7±69/6تجربی
0/52

5/010/68±4/467/1±68/9کنترل

P ≤ 0/05  اختلاف معناداری در سطح :)*(



بابک هوشمند مقدم و همکاران

59

                      

                                              GDF11 شکل1. تغییرات مقادیر کلوتو                                                 شکل2. تغییرات مقادیر

بحث
ــه  ــه 12 هفت ــان داد ک ــر نش ــش حاض ــل از پژوه یافته‌های.حاص
تمریــن مقاومتــی باعــث افزایــش مقادیــر ســرمی کلوتــو )29/8 
درصــد( و عــدم تاثیــر بــر مقادیر ســرمی GDF11 در ســالمندان 
ــر  ــا بیانگ ــی پژوهش‌ه ــر، برخ ــش حاض ــا پژوه ــو ب ــد. همس ش
تأثیرگــذاری مداخــات ورزشــی هــوازی برافزایــش مقادیــر 
همکارانــش  و  ماتســوبارا   .)26،19،25،17( می‌باشــند  کلوتــو 
ــث  ــوازی باع ــی ه ــات ورزش ــه تمرین ــد ک ــان داده‌ان )2014( نش
ــردد  ــالمند می‌گ ــان س ــو در زن ــر پلاســمایی کلوت ــش مقادی افزای
ــر  ــش مقادی ــش )2016( افزای ــقیو و همکاران ــن س )25(. همچنی
ــد  ــذارش کرده‌ان ــوازی را گ ــن ه ــه تمری ــس از 21 هفت ــو پ کلوت
)17(. دولگــری شــرف و همکارانــش )2019( در پژوهشــی بیــان 
ــادار  ــد کــه 12هفتــه تمریــن پلایتــس باعــث افزایــش معن کردن
ــاری  ــد )27(. قدمی ــه ش ــان یائس ــو در زن ــرمی کلوت ــت س غلظ
)2019( در پژوهشــی باهــدف بررســی تأثیــر هشــت هفتــه تمرین 
اســتقامتی و مقاومتــی بــر مقادیــر کلوتــو در زنــان دیابتــی نــوع 
ــی  ــتقامتی و مقاومت ــن اس ــوع تمری ــر دو ن ــه ه ــان داد ک دو نش
ــد  ــا ش ــو در آزمودنی‌ه ــر کلوت ــادار مقادی ــش معن ــب افزای موج
ــا پژوهــش حاضــر، برخــی پژوهــش عدم‌تغییــر  )28(. ناهم‌ســو ب
در مقادیــر کلوتــو پــس از تمرینــات ورزشــی مقاومتــی را گــزارش 
ــی  ــدف بررس ــش )2016( باه ــاقیف و همکاران ــد )17(. س کرده‌ان
تأثیــر تمریــن مقاومتــی مزمــن طولانی‌مــدت بــر مقادیــر کلوتــو 
ــد. بدیــن منظــور تعــداد  موجــود در خــون پژوهشــی انجــام دادن
ــی  ــطوح مل ــرداران در س ــروه )وزنه‌ب ــب دو گ ــر در غال 100 نف
و بزرگ‌ســالان غیــر ورزیــده( در پژوهــش شــرکت کردنــد. 

نتایــج نشــان داد کــه هیــچ تفــاوت معنــاداری در مقادیــر کلوتــو 
ــی  ــود نداشــت )17(. فاطم ــروه وج ــن دو گ ــون بی ــود در خ موج
ــد کــه  ــان کردن ــز در پژوهــش خــود بی و همکارانــش )2018( نی
شــش هفتــه تمریــن شــنا بــر مقادیــر کلوتــو در رت هــای مبتلابه 
ــر پیشــگیرانه نداشــته و  ــی تأثی آنســفالومیلیت خــود ایمــن تجرب
ــت  ــد )20(. عل ــری نمای ــر آن جلوگی ــش مقادی ــد از کاه نمی‌توان
ــش  ــج پژوه ــا نتای ــر ب ــش حاض ــج پژوه ــودن نتای ــو ب غیرهمس
ــه  ــوان ب ــش را می‌ت ــش و فاطمــی و همکاران ســاقیف و همکاران
نــوع پروتــکل تمرینــی و متفــاوت بــودن آزمودنی‌هــا نســبت داد. 
در پژوهــش ســاقیف و همکارانــش آزمودنی‌هــا وزنه‌بــرداران 
ــه  ــد درحالی‌ک ــده بودن ــر ورزی ــالان غی ــی و بزرگ‌س ــطوح مل س
در پژوهــش حاضــر آزمودنی‌هــا مــردان ســالمند غیرفعــال بودنــد. 
ــا  ــر روی موش‌ه ــه ب ــش مطالع ــی و همکاران ــش فاطم در پژوه
ــود.  ــنا ب ــه‌ای ش ــش ‌هفت ــات ش ــز تمرین ــی نی ــکل تمرین و پروت
ــدت و 12  ــر بلندم ــش حاض ــکل پژوه ــول پروت ــه ط درحالی‌ک
هفتــه‌ای بــود و اکثــر پژوهش‌هــای ناهم‌ســو طــول مــدت 
تمریــن کمتــری داشــته‌اند. تولیــد و ترشــح کلوتــو تحــت 
ــرار  ــک ق ــر فیزیولوژی ــک و غی ــت فیزیولوژی ــد وضعی ــر چن تأثی
ــاوب  ــد متن ــو توســط پیون ــت ترشــح کلوت ــم مثب ــرد. تنظی می‌گی
و فعال‌ســازی ریــزش کلوتــوی غشــایی دو مســیر بــرای توجیــه 
ــم  ــند. تنظی ــردش می‌باش ــو در گ ــد کلوت ــح و تولی ــش ترش افزای
کاهشــی )منفــی( بیــان RNA  ناقــل TNF-a یکــی از 
ســازوکارهایی اســت کــه بــرای تنظیــم مثبــت بیــان ژن کلوتــو 
ــای  ــایتوکاین  ه ــت. س ــده اس ــی مطرح‌ش ــت ورزش ــر فعالی براث
ســازوکارهای  راه  از   TNF و   EAKTW ماننــد  التهابــی 
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ــد  ــش می‌دهن ــو را کاه ــان ژن کلوت ــه NFκB  بی ــته ب وابس
)29(. از ایــن ‌رو، ایــن احتمــال وجــود دارد کــه تمرینــات ورزشــی 
از مســیر تنظیــم کاهشــی بیــان RNA ناقــل TNF-a باعــث 
افزایــش بیــان کلوتــو شــود. همچنیــن، تمرینــات ورزشــی ممکــن 
ــده  ــال تکثیرکنن ــده فع ــش  PPAR-γ )گیرن ــت از راه افزای اس
پراکســی زومــی( و گیرنــده نــوع I آنژیوتانســیون  II) AT1R( و 
اســترس اکسایشــی در کلیــه باعــث افزایــش غلظــت پلاســمایی 
کلوتــو شــود. PPAR-γ یــک عامــل نســخه‌برداری درگیــر در 
آدیپوژنــز و التهــاب اســت کــه باعــث افزایــش بیــان RNA ناقل 
ــیون  ــود. آنژیوتانس ــه می‌ش ــن آن در کلی ــان پروتئی ــو و بی کلوت
ــه را  ــن آن در کلی ــان پروتئی ــو و بی ــل کلوت ــان RNA ناق II بی
کاهــش می‌دهــد )25(. همچنیــن بــا توجــه بــه نتایــج حاصــل از 
 PPAR-γ ــش ــث افزای ــی باع ــای ورزش ــا، فعالیت‌ه پژوهش‌ه
شــده و ســطوح AT1R و فشــار اکسایشــی را کاهــش می‌دهــد. 
ــی  ــت ورزش ــالًا فعالی ــه احتم ــرد ک ــان ک ــوان بی ــن ‌رو می‌ت از ای
ســطوح کلوتــو را از طریــق افزایــش PPAR-γ و کاهــش 
ســلول‌های  در  همچنیــن   .)30( می‌دهــد  افزایــش   AT1R
عصبــی، تمرینــات ورزشــی از طریــق ایجــاد تعــادل در وضعیــت 
اکسیداســیون و احیــا، موجــب حفــظ ســطح کلوتــو در ســلول‌های 
عصبــی شــده و باعــث افزایــش عملکــرد مغــز و مقاومــت علیــه 

ــود )31(.  ــی می‌ش ــترس اکسایش اس
ــه تمریــن  ــر 12 هفت از دیگــر نتایــج پژوهــش حاضــر عــدم تأثی
ــود. در  ــر ســرمی GDF11 در ســالمندان ب ــر مقادی ــی ب مقاومت
ــطوح  ــش س ــدم افزای ــر و ع ــدم ‌تغیی ــگران ع ــی، پژوهش مطالعات
ــه  ــد. عبدال ــزارش کرده‌ان ــات را گ ــال تمرین ــه دنب GDF11 ب
در پژوهشــی همســو بــا پژوهــش حاضــر نشــان داد کــه 12 هفتــه 
ــر ســرمی  ــر مقادی ــا باندهــای الاســتیک ب ــی ب ــات مقاومت تمرین
عامــل متمایزکننــده رشــد 8 و 11 و نســبت آن‌هــا در زنــان 
ــش  ــوت و همکاران ــدارد )32(. الی ــی‌داری ن ــر معن ــالمند تأثی س
  HIIT ــن ــه تمری ــش هفت ــر ش ــا تأثی ــی ب )2017( در پژوهش
ــال  ــالمند فع ــروه س ــر دو گ ــر ب ــه ارگومت ــتفاده از دوچرخ ــا اس ب
ــرات  ــر تغیی ــات ب ــن تمرین ــه ای ــد ک ــان دادن ــال نش و غیرفع
ــی  ــهدی )2018( در پژوهش ــدارد )16(. مش ــری ن GDF11  اث
بیــان کــرد کــه فعالیــت بدنــی اســتقامتی و مقاومتــی بــه مــدت 
ــی  ــت قلب ــرمی  GDF11 و باف ــر س ــر مقادی ــه ب ــت هفت هش
ــو و  ــدارد )33(. دومنیک ــاداری ن ــر معن ــر ویســتار تأثی ــای ن رت‌ه
ــه  ــد ک ــان کردن ــود بی ــش خ ــز در پژوه ــش )۲۰۱۷( نی همکاران
 GDF11 تمریــن می‌توانــد بــه ‌صــورت معنــاداری بیــان
mRNA در عضلــه رت هــای پیــر را افزایــش دهــد )15(. 

ــز  ــش نی ــعودیان و همکاران ــر، مس ــش حاض ــا پژوه ــو ب ناهم‌س
ــر  ــی ب ــن مقاومت ــه تمری ــت هفت ــر هش ــی تأثی ــدف بررس باه
ــطوح  ــاض و س ــد انقب ــد و کن ــکلتی تن ــه اس ActRIIB عضل
پلاســمایی GDF8، GDF11 و GASP-1 در رت‌هــای 
نــر پیــر بیــان کردنــد کــه هشــت هفتــه تمریــن مقاومتــی تأثیــر 
ــطوح  ــش س ــب افزای ــته و موج ــر GDF11 داش ــی‌داری ب معن
ایــن پروتئیــن شــده اســت )34(. علــت اختــاف نتایــج حاصــل 
ــالا را  ــده ب ــای یادش ــج پژوهش‌ه ــا نتای ــر ب ــش حاض از پژوه
ــس،  ــن، جن ــدت تمری ــدت و م ــکل، ش ــوع پروت ــوان در ن می‌ت
ــره(  ــال و غی ــال، غیرفع ــوان، مســن، فع ــا )ج ــی آزمودنی‌ه ویژگ
عنــوان کــرد. همچنیــن، یکــی دیگــر از دلایــل وجــود اختــاف 
ــف  ــای مختل ــر GDF11 در پژوهش‌ه ــون مقادي ــرات پیرام نظ
بــه روش اندازه‌گیــری میــزان ســرمی یــا پلاســمایی این شــاخص 
ــای  ــردازش نمونه‌ه ــای پ ــرا روش‌ه نســبت داده‌شــده اســت. زی
ــه  ــا شــود ک ــه کاهــش پلاکت‌ه ــی ممکــن اســت منجــر ب خون
ــما و  ــطوح  GDF11 در پلاس ــش س ــب افزای ــد موج می‌توان
ســرم شــود )35(. عــاوه بــر ایــن، از دلایــل دیگــر وجــود نتایــج 
ــل  ــری متقاب ــه واکنش‌پذی ــوان ب ــه، می‌ت ــن زمین ــض در ای متناق
ــرد  ــاره ک ــن اش ــا ايمونوگلوبی ــد GDF11 ب ــای ض آنتی‌بادی‌ه
ــی  ــردی و ژنوم ــالات عملک ــه اخت ــل GDF11 ک )10(. عام
ــواره‌ای(  ــلول‌های ماه ــی )س ــادی عضلان ــلول‌های بنی را در س
ــد.  ــش ســن کاهــش میی‌اب ــا افزای ــد، ب ــازی می‌کن ــاره بازس دوب
ــه اینکــه افزایــش ســطح GDF11 در موش‌هــای  ــا توجــه ب ب
ــی،  ــردی عضلان ــاختاری، عملک ــای س ــود ویژگی‌ه ــن، بهب مس
ــت،  ــال داش ــه دنب ــی را ب ــتقامت ورزش ــدرت و اس ــش ق افزای
پیــری  تنظیم‌کننــده   GDF11 بیــان کــرد کــه  می‌تــوان 
ــال  ــروز اخت ــری و ب ــع پی ــد در مواق ــت و می‌توان ــی اس عضلان
معکــوس  جهــت  مفیــد  بنیــادی  ســلول‌های  عملکــرد  در 
ــع شــود )11(. کشــش  ــد واق ــه اســکلتی مفی ــد عضل ســازی رون
ــی  ــی عضلان ــرک هایپرتروف ــه، مح ــی اولی ــای انقباض پروتئین‌ه
ــی  ــاض عضلان ــر انقب ــال ‌شــده در اث می‌باشــد. ســیگنال‌های فع
ــل  ــت عوام ــادل مثب ــه تع ــر ب ــا، منج ــن پروتئین‌ه ــش ای و کش
مایوژنیــک نظیــر فولیســتاتین، GDF11، Myo-D، c-fos و 
 )GDF8( تعــادل منفــی عوامــل میواســتاتیک نظیــر مایوســتاتين
ــی  ــای انقباض ــنتز پروتئین‌ه ــش س ــق افزای ــود و از طری می‌ش
و هم‌چنیــن تکثیــر و جــذب ســلول‌های ماهــواره‌ای ســبب 
تعــادل مثبــت فرآیندهــای هایپرتروفیــک می‌شــود )36(. مقادیــر 
ــی و  ــر از ســبک زندگ ــی متأث ــل ‌توجه ــور قاب ــه‌ ط GDF11 ب
ــن  ــر ای ــات بیانگ ــاع اطلاع ــد )37(. اجم ــت می‌باش ــطح فعالی س
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اســت کــه تمرینــات مقاومتــی )یــک جلســه‌ای یــا طولانی‌مــدت( 
ــد نتایــج ضــد  ــان GDF11 می‌شــود، هرچن ســبب افزایــش بی
ونقیــض زیــادی وجــود دارد )38،39(.  بــا توجــه بــه چندعاملــی 
ــون  ــری، تاکن ــای پی ــل نظریه‌ه ــری و تداخ ــد پی ــودن فراین ب
 GDF11 جوان‌ســازی  و  کلوتــو  پیــری  ضــد  نظریه‌هــای 
ــای  ــن‌رو پژوهش‌ه ــد، ازای ــرار نگرفته‌ان ــی ق ــورد برس ــم م باه
بیشــتری جهــت روشــن شــدن ســاز و کارهــای درگیــر و تأثیــرات 
متقابــل دو شــاخص بــر یکدیگــر بایــد انجــام شــود. بــا توجــه بــه 
ــاخص‌های  ــا ش ــو ب ــطوح کلوت ــن س ــه بی ــه دو طرف ــود رابط وج
التهابــی، و ارتبــاط بیــن فولیســتاتین، مایوســتاتین و GDF11 از 
ــنجش و  ــدم س ــه ع ــوان ب ــش می‌ت ــن پژوه ــای ای محدودیت‌ه
بررســی متغیرهــای ذکــر شــده و نمونــه آمــاری کــم اشــاره کــرد. 

نتیجه‌گیری
ــدت  ــن طولانی‌م ــر، تمری ــش حاض ــج پژوه ــه نتای ــه ب ــا توج ب

مقاومتــی می‌توانــد باعــث افزایــش عامــل ضــد پیــری کلوتــو در 
مــردان ســالمند شــود. امــا بــه نظــر می‌رســد در تغییــرات عامــل 
جوان‌ســازیGDF11 نقشــی نداشــته باشــد. لــذا مطالعــه 
ــی و  ــم علم ــاوی مفاهی ــد ح ــابه می‌توان ــات مش ــر و مطالع حاض
ــوان  ــی به‌عن ــات ورزش ــا مداخ ــاط ب ــی در ارتب ــردی مهم کارب
ــر  ــدن تأثی ــخص ش ــال، مش ــد. بااین‌ح ــری باش ــد پی ــل ض عام
ــن  ــر در ای ــی درگی مداخــات تمرینــی و ســاز و کارهــای احتمال

زمینــه پژوهش‌هــای بیشــتر و جامع‌تــری را می‌طلبــد.

سپاسگزاری
ــان  ــه حضورش ــش ک ــن پژوه ــرکت‌کنندگان در  ای ــام ش از تم
ــکر و  ــود تش ــی ب ــه علم ــن مقال ــیدن ای ــر رس ــه ثم ــث ب باع
قدردانــی می‌شــود. بــراي يكايــك آنــان از خداونــد منــان توفيــق 

ــم. ــی را خواهاني ــر طولان عم
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