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چکیده

هدف: همواره تلومرها و طول آنها، به عنوان بیومارکر های مهم در روند عمر مورد توجه قرار گرفته اند. کوتاه شدگی طول 
تلومر و فعالیت تلومراز، با استرس های روانی و فاکتور های خطرزا ارتباط تنگاتنگی دارند. لذا این مقاله، در نظر دارد تا به 
بررسی تاثیر هشت  هفته تمرین مقاومتی  ـ  تناوبی بر طول تلومر، فعالیت تلومراز و میزان بیان پروتئین متصل به تلومر 

مردان جوان غیر فعال بپردازد.
روش ها: تعداد 20 مرد جوان غیر فعال، انتخاب و به طور تصادفی به دو گروه تمرین )10 نفر( و کنترل  )10 نفر( تقسیم 
شدند. میانگین سن، وزن و قد آزمودني ها، به ترتیب برای گروه تمرین 0/93 ± 21/9 سال، 6/27 ± 78/35 کیلوگرم و 
3/48 ± 178/3سانتی متر و برای گروه کنترل 0/53 ± 22/6 سال، 9/13 ± 72/13 کیلوگرم و 6/01 ± 180/9 سانتی متر 
بود. پروتکل تمرینی به مدت هشت هفته و به صورت سه جلسه در هفته اجرا شد. مدت هر جلسه تمرین، 80 دقیقه بود 
که بخش اول آن شامل دویدن تناوبی روي نوار گردان و بخش دوم آن تمرین مقاومتی بود که براي گروه تمرین تعیین 
شد. نیم ساعت قبل از اولین جلسه تمرین و 24 ساعت بعد از آخرین جلسه تمرین، 10 میلی لیتر خون از ورید بازویی 
آزمودنی ها گرفته شد. جهت اندازه گیری طول تلومر از واکنش Real time – PCR، برای سنجش فعالیت آنزیم تلومراز از 
روش TRAP و برای سنجش TRF2، از روش الایزا استفاده شد. برای تجزیه و تحلیل داده ها، از آزمون t )مستقل و وابسته( 

استفاده و سطح معنی داری در همه آزمون ها P≥0/05 در نظر گرفته شد.
نتایج: طول تلومر، فعالیت تلومراز و پروتئین متصل به تلومر در گروه تمرین، قبل و بعد از فعالیت، افزایش معنی داری 
مشاهده شد، اما در گروه کنترل، هیچگونه رابطه ای قبل و بعد از اندازه گیری وجود نداشت. نتایج تی مستقل نشان می دهد 
 ،t = 5/107( فعالیت تلومراز ،)p=0/022 ،t = 3/87( که تفاوت معنی داری بین دو گروه تمرین و کنترل در طول تلومر

p=0/001( و مقادیر پروتئین متصل به تلومر )p=0/014 ،t = 2/463( وجود دارد.
نتیجه گیری: هشت هفته تمرین ترکیبی، باعث افزایش معنی دار طول تلومر و افزایش فعالیت تلومراز آزمودنی ها شد. 
نتایج،  باشد.  داشته  تلومر  زیستی  تغییرات  بر  مطلوبی  تأثیر  تمرین می تواند  هفته  هشت  که  نظر می رسد  به  بنابراین، 
اهمیت فعالیت ورزشی منظم، در کنترل روند پیری و کاهش خطر ابتلا به بیماری های مرتبط با افزایش سن را نشان 
داد. همچنین، فعالیت ورزشی منظم، یک مداخله گر قوی برای افزایش طول تلومر، فعالیت تلومراز و میزان بیان پروتئین 

متصل به تلومر می باشد.
.TRF2 ،واژه های کلیدی: تمرین مقاومتی ـ تناوبی، تلومر، تلومراز

Yahya_mnp@yahoo.com  :نویسنده مسئول: یحیی محمدنژادپناه کندی، شماره تماس: 09190157892، ایمیل*
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تمرین ترکیبی و طول تلومر

مقدمه
کروموزوم ها  انتهاهای  در  موجود  ژنتیکی  عناصر  تلومرها، 
در  کروموزوم ها  درسـت  همانندسازی  بـرای  که  هستند 
انتهای کروموزوم های  پایداری  سلول های در حال تقسیم، 
و  نوترکیبی  و  نوکلئازها  توسط  تجزیه  برابر  در  خطی 
ضروری  کروموزوم ها،  انتهای  به  انتها  اتصال  از  جلوگیری 
  TTAGGG هستند. تلومرها به صورت چندین تکرار ترادف
وجود دارند. اندازه تلومر، به میزان بالایی وابسته به توارث 
بوده و به ارث می رسد. این تلومرها هستند که تعداد تکثیر 
یک سلول انسانی را در محیط کشت تنظیم می کنند. در 
واقع، طول تلومر، یک شاخص پیری زیستی است. هر بار 
که کروموزوم ها تکثیر می یابند، تلومرها کوچکتر می شوند؛ 
تا زمانی که پس از چندین تقسیم سلولی، آنقدر کوچک 
در  کند.  عمل  نمی تواند  پلیمراز   DNA دیگر  که  می شوند 
انتهای کروموزوم، از دست می رود.  از   31bpانسان سالانه
آنزیم تلومراز یک ترانس کریپتاز معکوس است که می تواند 
RNA موجود در ساختار خود را به عنوان الگو قرارداده و 

بدین ترتیب، انتهای 'DNA 3 را بسط دهد. در واقع، آنزیم 
تلومراز یک نوع DNA پلیمراز وابسته به RNA می باشد )1(. 
فعالیت تلومراز توسط عوامل مرتبط با تلومر تنظیم می شود 
 TRF2  ،3TRF1  ،2hRap1  ،1Pot1 شامل  انسان  در  که 
در  دیگر،  کننده  مشارکت  پروتئین های  TRF1و  است.  
تلومر نقش مهمی دارند. TRF2 نقش مهمی  تنظیم طول 
صورت  در  می کند.  بازی  کروموزوم  انتهای  حفاظت  در  را 
از بین می رود    G-overhang انتهای این کارکردها،  نبود 
و کروموزوم ها از انتها به هم متصل می شوند. TRF2 ممکن 
است، به صورت مستقیم به عنوان تسریع کننده در ایجاد 
صورت  به  هم   TRF2 آن،  بر  علاوه  کند.  شرکت   T حلقه 
فیزیکی و هم به صورت کارکردی با چندین عامل ترسیمی 
و   WRN4 هیلیکاز   ،80/Ku70 هترودایمر  شامل   DNA

ATM کیناز و مجموعه Nbs1/Rad50/Mre11 در ارتباط 

است. اگرچه عملکرد این پروتئین ها در پستانداران به خوبی 
مشخص نشده، دخالت آن ها در فرآیند همانندسازی تلومر 

آشکار است )2(.

تلومر، کرموزوم را از تخریب و تجزیه شدن و نوآرایی حفظ 
می کند و اجازه می دهد تا همانندسازی انتهایی به درستی 
را حل  همانندسازی  انتهایی  مشکل  واقع،  در  شود.  انجام 
می کند. همچنین، با اتصال به غشای هسته در مکان یابی 
و جاگیری صحیح کرموزوم ها، در هسته نقش دارد. تلومر 
تقسیم  تعداد  و  کرده  عمل  ملکولی  ساعت  یک  عنوان  به 
سلول ها را مشخص می کند. کوتاه شدن تلومر، سبب ایجاد 
پیام های درون سلولی می شود که مرگ برنامه ریزی شده 
چاقی،  مانند:  عوامل  برخی  می کند.  اندازی  راه  را  سلول 
سرعت  الکل،  و  نمک  قند،  زیاد  مصرف  کشیدن،  سیگار 
پیری سلول را افزایش می دهند. جالب توجه است که فشار 
اکسایشی می-تواند کوتاه شدن طول توالی تلومر را 5 برابر 
تشدید کند )3(. ساز و کار غالب افزایش طول توالی تلومر 
تلومراز  آنزیم  انسان،  در  به-ویژه  و  یوکاریوت ها  اکثر  در 
است. آنزیم تلومراز، یک ترانس کریپتاز معکوس است که 
می تواند RNA موجود در ساختار خود را به عنوان الگو قرار 
داده و بدین ترتیب انتهای ‘DNA 3 را بسط دهد. ماهیت 
بیوشیمیایی این آنزیم، ریبونوکلئوپروتئین بوده و از 3 جزء 
ژن  است.  شده  تشکیل   TETP1 و   hTR, hTERT مهم  
تلومراز، در سلول های طبیعی تقریباً بیان نمی شود، اما در 
برخی از سلول ها مانند سلول های بنیادی، اپیدرمی پوست، 
لنفوسیت های فعال، سلول های روده و فولیکولی مو، روشن 
بوده و بیان می شود. فعالیت تلومراز توسط عوامل وابسته 
 ,TRF1 ,POT1 به تلومر تنظیم می شود که در انسان شامل

TRF2 می باشد )3(. 

دو پروتئین TRF1 و TRF2 توسط انتهای کربوکسیل خود 
طبیعی  عمل  برای  و  می شوند  متصل  تلومری   DNA به 
ناحیه تلومری ضروری هستند. TRF2 ممکن است به طور 
مستقیم و به عنوان تسریع کننده در ایجاد حلقه T شرکت 
کند. به علاوه، TRF2 هم به صورت فیزیکی و هم به صورت 

کارکردی، با چند عامل ترمیمی DNA ارتباط دارد )4(.
عامل  یک  عنوان  به  بدنی،  آمادگی  افزایش  و  فعالیت 
آن  از  ناشی  میر  و  مرگ  و  بیماری ها  کاهش  در  احتمالی 
مانند: مقاومت انسولین، بیماری فشار خون و بیماری های 
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تلومر،  طول  است.  شده  شناخته  همواره  عروقی  ـ  قلبی 
یک نشانگر اصلی سن سلول به شمار می رود که به تازگی 
کرونری،  عروق  بیماری های  با  که  است  شده  داده  نشان 
مقاومت انسولین و فشار خون ارتباط دارد. آخرین اطلاعات 
نشان می دهند که بین جنبه های مختلف زیستی تلومر با 
بیماری های مرتبط با روند سن ارتباط وجود دارد و تنها به 
عوامل خطر قلبی ـ عروقی، دیابت و عضله اسکلتی محدود 
نمی شود. بسیاری از این بیماری ها و عوامل خطر با سبک 

زندگی غیرفعال ارتباط پیدا می کند )5(. 
عنوان  با  خود  تحقیقات  در   ،)2017( همکاران  و  جونز5 
نتیجه  این  به  یائسه«  زنان  در  لکوسیت  تلومر  »طول 
رسیدند که رابطه مثبتی بین طول تلومر در لکوسیت های 
همکاران  و  بورغینی6   .)6( دارد  وجود  آنها  سن  و  زنان 
)2015(، در پژوهشی با عنوان »اثرات شدید و حاد تمرین 
استقامتی بر طول تلومر« نشان دادند که تمرینات شدید 
دارد.  تلومر  طول  بر  محافظتی  تاثیرات  استقامتی،  حاد  و 
همچنین نشان دادند که قرار گرفتن در یک فعالیت حاد 
و  تلومر می شود  کوتاه شدن طول  باعث  با مدت طولانی، 
 .)7( باشد   DNA اکسایشی  آسیب  دلیل  به  شاید  هم  آن 
خود  پژوهشی  کار  در   ،)2018( همکاران  و  چوی7  سیل 
با عنوان »ارتباطات جنسیتی بین کیفیت زندگی و طول 
طول  با  زندگی  کیفیت  که  دادند  نشان  لکوسیت«  تلومر 
زندگی  کیفیت  و  تلومر  طول  با  جنسیتی  تفاوت  و  تلومر 
ارتباط معنی داری دارد )8(. کارک8 و همکاران )2013(، 
و  لکوسیت  تلومر  »طول  عنوان  با  خود  پژوهش  در 
کلسیفیکاسیون عروق کرونری« به این نتیجه رسیدند که 
بدون  شریان  تصلب  شیوع  با  تلومر  طول  شدن  تر  کوتاه 

علامت در نمونه-ها رابطه نزدیکی دارد )9(. 
اورنیش9 و همکاران )2008(، نشان دادند که مداخله های سبک 
زندگی از جمله فعالیت بدنی و رژیم کاهش چربی، توانایی 
کاهش کلسترول و افزایش فعالیت تلومراز را در لکوسیت ها 
دارند )10(. همچنین پوترمن10 و همکاران )2010(، در افراد 
فعال نشان دادند که فعالیت ورزشی هوازی با کاهش میزان 

فشار روانی می تواند طول تلومر را افزایش دهد )11(.

تلومرها و طول آن ها، همواره به عنوان نشانگرهای مهم در 
روند عمر مورد توجه قرار گرفته اند. کوتاه شدگی طول تلومر 
و فعالیت تلومراز، با فشارهای روانی و عوامل خطرزای قلبی ـ 
عروقی ارتباط تنگاتنگی دارند. بررسی های پیشین در انسان 
نشان داده اند که تلومرها با وضعیت بدنی در انسان ها ارتباط 
دارند و بازتاب دهنده سابقه فشار اکسایشی هستند که در 
طول عمر فرد رخ می دهد. فعالیت بدنی و تمرین، نه تنها با 
جلوگیری و بهبود نشانه های بیماری ها، بلکه با طول تلومر به 
عنوان یک ساز و کار پنهان تاثیرگذار بر زیستی تلومر برای 
جلوگیری و تأخیر در بیماری های مرتبط با سن رابطه دارد. 
تحقیقات نشان می دهد که تلومرها در سلول های ایمنی بدن 
ورزشکاران، با سرعت کمتری کوتاه می شوند. انجام فعالیت 
بدنی به صورت حرفه ای در افراد، باعث افزایش فعالیت آنزیم 
تلومراز می شود که تلومرها را تثبیت می کند. ترشح این آنزیم 
باعث می شود که تلومرها در نوع خاصی از گلبول های سفید 
با  مبارزه  در  مهمی  نقش  گلبول ها  این  شوند.  کوتاه  کمتر 

عفونت ها و بیماری ها دارند )5(.
عنوان  به  ورزش  و  منظم  بدنی  فعالیت  که  آنجایی  از 
فشارزاهای محیطی، آثار مثبتی بر سلامت دارند )افزایش 
چند  غیره(،  و  التهاب  کاهش  اکسایش ها،  ضد  ژن  بیان 
زیستی  تغییرات  بر  ورزش  و  بدنی  فعالیت  نقش  مطالعه، 
تلومر را بررسی کرده اند. این نظریه که ورزش آثار پیری 
را کاهش می دهد، به وضوح اثبات شده است. با وجود این، 
به  تلومر،  طول  بر  بدنی  فعالیت  مستقیم  تأثیر  چگونگی 
خوبی روشن نشده است. چند مطالعه فرض کرده اند که 
ورزش ممکن است با کاهش سرعت کوتاه شدن تلومر بر 
اثر سن پیری سلولی را کند سازد. با وجود این، شواهدی 
از  بیش  بدنی  فعالیت  به  پاسخ  در  تلومر  شدن  کوتاه  که 
حد را نشان می دهند، این فرضیه ها را به چالش کشیده-

اند. به رغم اثرات سودمند فعالیت مقاومتی منظم، تاثیرات 
و تلومراز  فعالیت  تلومر،  بیولوژی طول  بر  تمرین  نوع  این 

TRF2  یک نشانگر مهم برای پیری سلولی است. به روشنی 

مشخص نیست و تا جایی که امکان بررسی وجود داشت، 
تنها یک مطالعه یافت شد که تأثیر این نوع تمرین بر طول 
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تأثیر  همکاران،  و  دیماوره11  باشد.  کرده  بررسی  را  تلومر 
از  برخی  بر  متوسط  شدت  با  مقاومتی  تمرین  هفته   10
عوامل مرتبط با تلومر و آپوپتوز در سلول های تک هسته ای 
خون محیطی در زنان و مردان مسن را بررسی کردند. آنها 
طول  افزایش  موجب  مقاومتی،  تمرین  که  دادند  گزارش 
تلومر در لکوسیت ها می شود )12(. با وجود این، مطالعه ای 
تأثیر تمرین مقاومتی بر فعالیت و محتوی  یافت نشد که 
آنزیم تلومراز که مهمترین عامل افزایش طول تلومر است، 

را بررسی کرده باشد.
تا شدید،  فعالیت های متوسط  باید در  به هر حال، جوانان 
متنوع و لذت بخش جسمی شرکت جویند. این فعالیت های 
جسمی منظم، نه تنها براي رشد و تکامل آنان ضروري است، 
بلکه شیوة زندگی فعالی در سال های آتی فراهم می کند و 
خطر بیماري های مزمن را در سال های بعد کاهش می دهد 
)13(. تمرینات با وزنه، شیوه ای عمومی براي جوانان براي 
سرعت بخشیدن به عملکرد مطلوب است و با انجام تمرینات 
مقاومتی، قدرت آنها افزایش و بهبود می یابد. براي نیل به 
سازگاري های بهینه، بهتر است تمرینات مقاومتی با تمرینات 
هوازي ترکیب شود یا همزمان با این تمرینات به اجرا درآید. 

هر چند این پیشنهاد به صورت کلی ارائه شده است )14(.
فعالیت  شد،  مشاهده  گذشته  متون  مرور  با  که  همانطور 
بدنی از یک طرف، بر تغییر طول تلومر تأثیر مثبتی دارد 
روشنی  به  بیماری ها،  بر  آن  مثبت  آثار  دیگر،  طرف  از  و 
ترکیبی  تمرینات  تاثیرگذاری  مسأله  اما  است.  شده  ثابت 
بیان  و  تلومراز  فعالیت  تلومر،  طول  بر  تناوبی  و  مقاومتی 
TRF2 افراد غیرفعال جوان و تأثیرگذاری بر کیفیت زندگی 

آنها، از اهمیت زیادی برخوردار است که در این پژوهش به 
آن پرداخته خواهد شد.

روش پژوهش
نمونه های پژوهش

این پژوهش، از نوع نیمه تجربي و به صورت پیش آزمون 
دانشجویان  را  آن  آماري  .جامعه  شد  انجام  آزمون  پس  ـ 
دامنه سنی 21  با  اسلامشهر،  واحد  اسلامی  آزاد  دانشگاه 

تا 26 سال تشکیل دادند که در هیچ برنامه ورزشی منظم 
و  نکرده  شرکت  پژوهش  شروع  از  قبل  ماه   6 در  حداقل 
فقط در فعالیت های روزمره شرکت داشتند. نمونه گیری، 
به شیوه در دسترس از جامعه آماری انتخاب شدند. از درون 
جامعه آماري، 20 نفر انتخاب و به صورت تصادفی به دو 
شدند  تقسیم  نفر(   10( کنترل  و  نفر(   10( تمرین  گروه 

)جدول 1(.

در این پژوهش سعی شد که عوامل و متغیرهای تأثیرگذار 
در حیطه پژوهش و در مراحل گوناگون اجرای طرح مانند: 
تغذیه، شاخص توده بدن، مکان، سن، جنس، عدم وجود 
به  از آزمون،  تاریخچه سلامتي قبل  بیماري ها، وضعیت و 
طور دقیق کنترل شود. بدین منظور، بر طبق برنامه تنظیم 
پژوهش،  این  در  کردند.  شرکت  آن  در  آزمودنی ها  شده، 
دو گروه شامل گروه های تمرین و کنترل شرکت داشتند. 
آزمون  پس  ـ  آزمون  پیش  طرح  از  استفاده  با  محقق 
پروتکل پژوهش را اجرا و اطلاعات مورد نیاز را جمع آوری 
و  مقاومتی  همزمان  تمرین  شامل  پژوهش،  پروتکل  کرد. 
بود.  مرحله  دو  آن شامل  هر جلسه  که  تناوبی  استقامتی 
دقیقه گرم کردن  تناوبی شامل: 10  تمرین  اول،  مرحله  
و سپس30 دقیقه دویدن بر روی نوارگردان در تناوب های 
چهار دقیقه ای با70% تا80 % ضربان قلب ذخیره به همراه 
سه دقیقه دویدن )استراحت فعال با 50% تا 60% ضربان 

جدول 1. میانگین و انحراف معیار قد، وزن و سن آزمودني ها 

در گروه ها

 گروه های
وزن )كيلوگرم(قد )سانتي متر(سن )سال(آزمودني

6/27 ± 3/4878/35 ± 0/93178/3 ± 21/9گروه تمرین

9/13 ± 6/0172/13 ± 0/53180/9 ± 22/6گروه كنترل
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قلب ذخیره ای( بود. در پایان، پنج دقیقه سرد کردن انجام 
گرم  دقیقه  پنج  تمرین  از  بعد  و  دوم  مرحله  در  می شد. 
 30 مدت  به  مقاومتی  تمرین  اجرای  اختصاصی،  کردن 
سعی  مقاومتی  تمرینات  طراحی  در  می شد.  انجام  دقیقه 
شد تا حرکات، چند مفصله بوده و همچنین عضلات بزرگ 
این   .)5( شامل شود  را  تنه  و  فوقانی  اندام  تحتانی،  اندام 
تمرینات به صورت دو نوبت 10 تایی با شدت بیشینه در 
 )2 تخت12،  سینه  پرس  حرکت   )1 شامل:  ایستگاه  هفت 
دراز و نشست )کرانچ13( با زانوی خمیده، 3( پرس پا14، 4( 
باز کردن پشت15، 5( خم کردن زانو16، 6( کشش جانبی17، 
و 7( پرس بالای سر18 می شد. در پایان نیز پنج دقیقه سرد 
کردن در نظر گرفته شد. کل زمان هر جلسه تمرین به طور 

میانگین 80 دقیقه بود.
و  تمامی مراحل تحقیق  از  داوطلبان شرکت کننده،  همه 
خطرات و عواقب احتمالی موجود آگاه شدند و رضایت نامه 
از آنان اخذ شد. چند روز قبل از اجرای آزمون، توضیحات 
لازم در خصوص تغذیه قبل از اجرای آزمون به آنها داده 
اولیه  ارزیابی های  تمرینات،  شروع  از  قبل  هفته  دو  شد. 
شامل قد، وزن، چربی بدن، BMI و VO2max انجام گردید. 
24 ساعت قبل از نخستین جلسه تمرینی و 24 ساعت بعد 
از آخرین جلسه، از ورید پیش بازویی آزمودنی های هر دو 
به میزان 10  ناشتا )ساعت 8:30 صبح(،  گروه، در حالت 
میلی لیتر نمونه خون گرفته شد. نمونه های خون با سرعت 
3000 دور در دقیقه، به مدت 10 دقیقه سانتریفیوژ شدند 
و سطح متغیرهای موردنظر با کیت های مربوطه خریداری 

Telomer gene primer
Forward CGGTTTGTTTGGGTTTGGGTTTGGGTTTGGGTTTGGGTT

reverse GGCTTGCCTTACCCTTACCCTTACCCTTACCCTTACCCT

36B4 gene primer
forward CAGCAAGTGGGAAGGTGTAATCC

reverse CCCATTCTATCATCAACGGGTACAA

36B4 جدول 2. آغازگرهای ژن تلومر و ژن

شده در آزمایشگاه سنجیده شدند.
خون  نمونه های  از   DNA تلومر  طول  گیری  اندازه  جهت 
محیطی، از کیت )شرکت سیناژن( استفاده شد. سپس در 
500 میکرولیتر آب حل و در دمای 70ـ درجه سانتی گراد 
نگهداری شد. برای ارزیابی کیفیت و غلظت DNA استخراج 
برای  شد.  استفاده  نوری  دانسیته  همان  یا   OD از  شده، 
 BioEasy SYBRکیت  Real time – PCR واکنش  انجام 
 BioFlux شرکت  )ساخت    Green I Real Time PCR

از  استفاده  با   Real time – PCR شد.  استفاده  ژاپن( 
پرایمر اختصاصی tel و پرایمر 36B4 )کد کننده پروتئین 
 Single copy( به عنوان ژن تک کپی )ریبوزومی اسیدی
gene:SCG( که توالی آنها در جدول 2 آورده شده است، 

انجام گرفت.
 Real time – از واکنش  تلومر،  اندازه گیری طول  جهت 
PCR، برای سنجش فعالیت آنزیم تلومراز، از روش TRAPو 

برای سنجش TRF2 از روش الایزا استفاده شد. با توجه به 
اینکه در واکنش Real time PCR یک گزارشگر فلورسنت 
حضور دارد و این گزارشگرها به گونه ای طراحی می شوند 
کنند،  تولید  فلورسنت  نور  محصول  تکثیر  صورت  در  که 
میزان  با  دستگاه ها،  در  شده  ثبت  نور  شدت  افزایش  لذا 
 CT محصول به دست آمده نسبت مستقیم دارد. با تعیین
)چرخه آستانه( مربوط به ژن تلومر و ژن 36B4 و تقسیم 
آنها به یکدیگر نسیت T/S یا طول نسبی تلومر به دست 
استفاده  با  ابتدا  تلومراز،  آنزیم  فعالیت  برای سنجش  آمد. 
از روش شیب غلظت )استفاده از فایکول(، سلول های تک 
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تمرین ترکیبی و طول تلومر

 TRAP  هسته ای خون جداسازی شد. سپس از طریق روش
(Telomerase Repeated Amplification Protocol) l

 Light مبتنی بر واکنش های زنجیره ای پلیمرازی با دستگاه
شرکت  )کیت   Real-Time PCR System  96  Cycler

از   TRF2 سنجش  برای  گردید.  استفاده  آلمان(   Roche

 ،CUSABIO BioTech Elisa kit )کیت های  الایزا  روش 
کشور چین( استفاده شد.

اطلاعات مربوط به سن، قد و مشخصات فردی، با استفاده از 
پرسشنامه جمع آوری شد. برای اندازه گیری شاخص توده 
بدن، از فرمول نسبت وزن )کیلوگرم( به قد )متر( به توان 
دو استفاده گردید. از میان آزمون های معتبر موجود جهت 
 ،)VO2max( بدن  مصرفی  اکسیژن  بیشینه  گیری  اندازه 
این دو  انتخاب شد )15، 16(. در  بروس  بیشینه  پروتکل 
آزمون که با استفاده از دستگاه چند کاره بدن سازی اجرا 
می شد، آزمودنی ها به نوبت و تحت کنترل کامل محقق زیر 
دستگاه چند کاره بدن سازی قرار گرفته و در دو حرکت 
جداگانه پرس سینه و پرس پا، حداکثر مقدار وزنه ای که 
برای کمتر از 10 مرتبه انجام می شد، ثبت می گردید و از 
راه فرمول برزیسکی19، رکورد یک تکرار بیشینه آزمودنی ها 

برآورد می شد )15(. 

تحلیل آماری

اطمینان  براي  اسمیرنوف،  کلموگروف  آزمون  از  ابتدا  در 
شد  استفاده  گروه  هر  خام  اعداد  توزیع  بودن  طبیعی  از 
و  معیار  انحراف  و  میانگین  داده ها،  آماري  توصیف  .برای 
و  مستقل  تی  آزمون  نیز  تحقیق  فرضیه های  آزمون  براي 
وابسته در سطح معني داري )P≥0/05( به کار برده شد. 
سپس داده ها با نرم افزارSPSS -22 تجزیه و تحلیل شده و 

نتایج بررسی گردید.

نتایج
ـ  کلموگروف  آزمون  از  داده ها،  نرمال  توزیع  تعیین  برای 
اسمیرنوف استفاده شد که نتایج آزمون نشان دهنده نرمال 
در  که  گونه  همان   .)p=0/195( بود  داده ها  توزیع  بودن 
جدول 3 مشاهده می شود، در ارتباط با طول تلومر، فعالیت 
تلومراز، میزان بیان ژن TRF2 در گروه تمرین قبل و بعد از 
فعالیت، رابطه معنی داری مشاهده شد. اما در گروه کنترل، 
هیچگونه رابطه ای قبل و بعد از اندازه گیری مشاهده نشد.

تی  نتایج  می شود،  مشاهده   4 جدول  در  که  گونه  همان 
مستقل نشان می دهد که تفاوت معنی داری بین دو گروه 
میزان  و  تلومراز  فعالیت  تلومر،  طول  در  کنترل  و  تمرین 

بیان ژن TRF2 مشاهده شد.

T P گروه كنترل
انحراف معيار ± ميانگين

T P گروه كنترل
انحراف معيار ± ميانگين متغير آزمون

0/081 -1/544 1/614±0/148
1/655±0/214 2/133 0/001* 1/548±0/273

1/742±0/112
پيش آزمون
پس آزمون

طول تلومر

)T/S)

0/071 1/401 0/074±0/035
0/071±0/014 1/012 0/001>* 0/087±0/022

0/099±0/009
پيش آزمون
پس آزمون

فعاليت تلومراز

(CT)

0/33 1/108 1/401±0/387
1/455±0/302 4/027 0/031* 1/351±0/477

1/668±0/339
پيش آزمون
پس آزمون

TRF2 ميزان بيان

(fold control)

جدول 3. میانگین، انحراف معیار و نتایج آزمون t وابسته طول تلومر، فعالیت تلومراز و میزان بیان TRF2 در طی تمرین ترکیبی 
بین دو گروه تمرین و کنترل



99 محمدنژادپناه کندی و همکاران

دوفصلنامه فیزیولوژی ورزش و فعالیت بدنی، دوره دوازدهم، شماره 2، پاییز و زمستان1398

جدول 4. نتایج آزمون t مستقل طول تلومر، فعالیت تلومراز و میزان بیان TRF2 در طی تمرین ترکیبی بین گروه تمرین و کنترل

T P متغیر گروه

0/022* 3/87
تمرین

کنترل

طول تلومر

(T/S)

*>0/001 5/107
تمرین

کنترل

فعالیت تلومراز

(CT)

0/014* 2/463
تمرین

کنترل

TRF2 میزان بیان

(fold control)

بحث و نتیجه گیری
تلومرها و طول آنها، همواره به عنوان نشانگرهای مهم در 
طول  کوتاه شدگی  اند.  گرفته  قرار  توجه  مورد  عمر  روند 
تلومر و کاهش فعالیت تلومراز با فشارهای روانی و عوامل 
از   .)17( دارند  تنگاتنگی  رابطه  عروقی  ـ  قلبی  خطرزای 
انتهاي  از  حفاظت  به  می توان  تلومر،  اصلي  عملکردهاي 
کروموزوم، ممانعت از اتصال کروموزوم ها و تشخیص انتهاي 
طبیعي کروموزومي از شکست های دو رشته ای DNA  اشاره 
کرد )18(. کوتاه شدن تلومر تا حد آستانه ای  خاص و یا 
منجر  آن،  به  متصل شده  پروتئین های  عملکرد  در  تغییر 
به اتصال انتها به انتهاي کروموزوم ها، توقف چرخه سلولي 
و آپوپتوز می شود. در واقع، طول تلومر مانند یک ساعت 
تلومرها، جداسازي  این،  بر  میتوزي عمل مي-کند. علاوه 
صحیح کروموزوم ها در طي میتوز را تضمین مي کنند، به 
ناکارآمدي تلومرها منجر به تتراپلوئیدي شدن  طوري که 
نتیجه، سبب  و در  و عدم جدا شدن صحیح کروموزوم ها 
مي  سلول ها  بندی(  )ترکیب  ترانسفورماسیون20  افزایش 

شود )19(.
تمرین  هفته   8 که  می دهد  نشان  حاضر  پژوهش  نتایج 
طول  شدن  کوتاه  از  جلوگیری  باعث  تناوبی،  ـ  مقاومتی 
این  راستای  در  می شود.  تلومراز  فعالیت  افزایش  و  تلومر 
بخش از یافته های پژوهش، بسیاری از مطالعات، تأثیرات 
فعالیت  افزایش  و  تلومر  طول  بر  بدنی  فعالیت  پیشگیرانه 

تلومراز را حمایت می کنند )20(.
هنوز  تلومراز  فعالیت  بر  بدنی  فعالیت  و  ورزش  اثرات 
ناشناخته اند. لاوس21 و همکاران )2006(، اعلام کردند که 
فعالیت بدنی منظم، باعث فعال سازی آنزیم تلومراز و تثبیت 
طول تلومر می شود. از طرف دیگر، نشان داده شده است 
که کاهش توانایی بدن در حفظ طول تلومر، رابطه مستقیم 
با افزایش خطر بیماری های قلبی ـ عروقی دارد )21(. لذا 
به  می تواند  مناسب،  شدت های  با  بدنی  فعالیت  و  ورزش 
عنوان یک نسخه درمانی خاص همراه با روش های درمانی 
دیگر، به درمان بسیاری از بیماری ها از جمله بیماری های 
قلبی ـ عروقی و کیفیت بهتر زندگی در دوران میانسالی و 

سالمندی کمک کند )22(.
استراحت  زمان  مدت   ،)2012( همکاران  و  استوس22 
ورزشکاران و غیرورزشکاران را در دو گروه جوان و سالمند 
مطالعه کردند. نتایج آنها نشان داد که ورزشکاران با استقامت 
بالاتر، دارای تلومرهای طولانی نسبت به غیرورزشکاران با 
جوان  ورزشکاران  در  تلومر  طول  اما  بودند،  مشابه  سنین 
آنها همچنین  نداشت.  تفاوت  افراد غیرورزشکار هم سن  با 
نشان دادند که VO2max رابطه مثبت با طول تلومر دارد و 
بیان داشتند که تمرین طولانی مدت استقامتی، می تواند 
داشته  سالمندان  عضلات  تلومر  طول  بر  محافظتی  تأثیر 
باشد )23(. همچنین لودلو23 و همکاران )2011(، در یک 
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تمرین ترکیبی و طول تلومر

مقاله مروری نشان دادند که افزایش طول تلومر، با میزان 
فعالیت  بین  رابطه  فعالیت بدنی همراه است که  از  بالایی 
بدنی و کاهش خطر بیماری های مرتبط با سن و همچنین 
دنهام24  دیگری  پژوهش  در   .)5( دارد  وجود  عمر  طول 
از  نفر   67 روی  بر  تحقیق  انجام  با   ،)2013( همکاران  و 
دونده های فوق ماراتن مرد، به این نتیجه رسیدند که این 
افراد 11% طول تلومر بیشتر نسبت به گروه کنترل دارند، 
این مقدار برابر با 16 سال اختلاف سن زیستی است )24(. 
در کار پژوهشی دیگری نیز آرسنیس25 و همکاران )2017(، 
با عنوان فعالیت جسمانی و طول تلومر؛ تأثیر پیری و ساز و 
کار های بالقوه عمل نشان دادند که طول تلومر دارای رابطه 
معکوس با بیماری های مزمن )از جمله بیماری های قلبی ـ 
عروقی، چاقی و دیابت( است )25(. فعالیت بدنی و ورزش، 
ممکن است برای حفظ طول تلومر در بزرگسالان سالمند 
پیری  نشانگر  تنها  نه  تلومر،  طول  باشد.  مفید  بیمار  و 
است، بلکه همچنین به توانایی محافظت از DNA در برابر 
آسیب و عواقب مرتبط است. افرادی که با شرایط بیماری 
بیشتر احتمال دارد که بی تحرک  مزمن زندگی می کنند، 
تجربه  را  معلولیت  و  عملکردی  محدودیت های  و  باشند 
کنند. فعالیت بدنی، ممکن است اثرات محافظتی و ترمیم 
داشته باشد و به همین ترتیب، پتانسیل بالایی برای بهبود 
وضعیت سلامتی و افزایش طول عمر نشان می دهد. با این 
حال، برای افرادی که دارای تمرینات طولانی مدت هستند، 
جهت تأیید اثرات خاص مقادیر مختلف و شدت تمرینات 
ورزشی بر طول تلومر، و همچنین در بزرگسالان سالخورده 
بیماری های  به  ابتلا  خطر  معرض  در  که  سالخوردگانی  و 
مزمن مرتبط با التهاب و فشار اکسایشی هستند، مطالعات 

مداخله ای بیشتر نیاز می باشد )26(.
بیت26 و همکاران )2012(، در کار تحقیقی خود با عنوان 
به  پاسخ  استقامتی«  مدت  ورزش طولانی  و  تلومر  »طول 
این سوال که: آیا تمرینات ورزشی بر سن زیستی تاثیرگذار 
است؟ نتیجه گرفتند که VO2max به طور مثبت، با طول 
مدت  طولانی  تمرینات  همچنین  و  دارد  ارتباط  تلومر 
استقامتی، ممکن است تأثیر محافظتی بر طول تلومر عضله 

در افراد ایجاد کند )27(.
ساکی و همکاران )2016(، در پژوهش خود با عنوان »تأثیر 
تمرین ترکیبی بر طول تلومر در بیماران با انفارکتوس قلبی« 
نشان دادند که هشت هفته تمرین ترکیبی مانع از کوتاه 
شدن طول تلومر و باعث افزایش فعالیت تلومراز می شود. 
علاوه بر این، افزایش معنی دار مقادیر TRF1 و TRF2 در 
مقایسه با قبل از تمرین دیده شده است. در نهایت، تمرین 
ترکیبی باعث افزایش معنی دار کیفیت زندگی آزمودنی ها 
تمرین  نظر می رسد که هشت هفته  به  بنابراین،  نیز شد. 
ترکیبی، تأثیر مطلوبی بر تغییرات زیستی تلومر و کیفیت 
زندگی بیماران مبتلا به انفارکتوس قلبی داشته باشد )28(.

تأثیر مثبت  با پژوهش حاضر در مورد  از مطالعات همسو 
شدت فعالیت ورزشی بر طول تلومر و رابطه آن با فعالیت 
تلومراز، به یافته های اورنیش و همکاران )2008(، پوترمن 
بو27  و همکاران )2009(، بیت و همکاران )2012(، راین 
و همکاران )2012(، لودلوو و همکاران )2012(، دنهام و 
همکاران )2013(، ساکی و همکاران )2016(، هولی جونز 
 )2018( همکاران  و  چوی  سیل  و   )2017( همکاران  و 

می توان اشاره کرد )5، 6، 10، 11، 23، 24، 27 و 28(.
فعالیت  که  داده  اند  نشان  مطالعات  برخی  دیگر،  از سوی 
ورنر28  ندارد.  تاثیر  تلومراز  فعالیت  و  تلومر  طول  بر  بدنی 
و همکاران )2008(، در مطالعات حیوانی مشاهده کردند 
که سه هفته فعالیت بدنی، ممکن است فعالیت تلومراز و 
همچنین بیان TRF2 را افزایش دهد، اما هیچ تغییری در 
مغایرت  دلیل  نشد.  مشاهده  لکوسیت  و  قلب  تلومر  طول 
نتایج پژوهش حاضر با نتایج ورنر و همکاران، می تواند در 
روش تحقیق، مدت فعالیت و نوع آزمودنی ها باشد. در یک 
تحقیق انجام شده توسط لای29 و همکاران )2012(، بیان 
در    Pot1،TRF2  ،TRF1 یعنی  پروتئین  سه  از   mRNA

سلول های تک هسته ای خون محیطی افزایش یافت و پس 
اما در طول  یافت،  افزایش  ماراتن در 7 روز، کارایی  از 7 
تلومر و فعالیت تلومراز تغییری نداشت )29(. دلیل مغایرت 
نتایج پژوهش حاضر با نتایج ورنر و همکاران، می تواند در 
طول مدت و نوع تمرین باشد. همچنین، در تحقیقی که 
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یائسه  زنان  روی   ،)2013( همکاران  و  میسون30  توسط 
 12 از  پس  که  شد  داده  نشان  شد،  انجام  ساله   50-70
شدت  با  هفته  در  روز   5 دقیقه،   45( هوازی  تمرین  ماه 
بیشینه،  قلب  ضربان  درصد   85 تا   70 شدید  تا  متوسط 
MET ≥4(، طول تلومر تغییر نکرد. ولی نتایج نشان داد که 
رابطه VO2max و طول تلومر، در این مطالعه مثبت است 
با نتایج ورنر و  )30(. دلیل مغایرت نتایج پژوهش حاضر، 
همکاران می تواند در جنسیت و سن آزمودنی ها، شدت و 

نوع تمرین و مدت زمان اجرای پژوهش باشد.
بررسي ها حاکي از آن است که فشارهای محیطي، می تواند 
منجر به افزایش آسیب های اکسایشی و در نتیجه کوتاهي 
زودرس تلومرها شود. سیگار کشیدن، چاقي و بیماري های 
شدن  کوتاه  سرعت  افزایش  به  می توانند  همگي  التهابي، 
تلومرها کمک کنند )31(. اندازه گیري طول تلومر، به ویژه 
مولکولي  شاخص  یک  تلومرها،  ترین  کوتاه  گیري  اندازه 
داده  نشان  تحقیقات  است.  عمومي  سلامت  تعیین  براي 
سفید  گلبول های  در  معمولاً  )که  تلومرها  طول  که  است 
زیستي  نشانگر  عنوان  به  می تواند  می شود(،  گیري  اندازه 
پیش آگهي دهنده و تشخیصي مؤثر و مفید براي تعدادي 

از بیماري های وابسته به سن به کار رود )32(.
همانطور که یافته های این مطالعه نشان می دهد، تمرین های 
ورزشی می توانند بیان پروتئین ها mRNA TRF2 را افزایش 
دهند. علاوه بر این، پس از هشت هفته تمرینات مقاومتی 
مورد  گروه  دو  بین   TRF2 mRNA بیان  میزان  تناوبی،  ـ 
مطالعه، تفاوت معنی-داری داشته است. این پروتئین، به 
بر  و علاوه  متصل شده  تلومری  توالی  به  مستقیم  صورت 
تنظیم فعالیت تلومراز، نقش حفاظتی قوی بر طول تلومر 
و جلوگیری از فرسایش آن دارد. این احتمال وجود دارد 
 IGF-1، که افزایش پروتئین های شلترین، از راه واسطه های
TERT و eNOS صورت بگیرد. این یافته ها نشان می دهد 

که فعالیت ورزشی به دلیل آثار مطلوب NO می تواند از راه 
افزایش بیان پروتئین های تلومری، باعث کاهش نکروز در 
انواع مختلف بافت ها و در نتیجه فعال کردن مسیرهای بقا 
سلول شود. نتایج این پژوهش، با یافته های ورنر و همکاران 

)2008(، میسون و همکاران )2013( و ساکی و همکاران 
)2016( همسو است.

و  تلومر  طول  بین  را  مثبتی  رابطه  مطالعه،  این  نتایج 
که  نظریه  این  از  رابطه،  این  می دهد.  نشان   VO2max

دارند،  رابطه  هم  با  تلومر  طول  و  شدید  هوازی  تمرین 
حفظ  برای  را  هوازی  آمادگی  اهمیت  و  می کند  حمایت 
طول تلومر و جلوگیری از آثار فرسایشی آن در طول عمر 

نشان می دهد.
و  آزمایشگاهی  وسایل  کمبود  علت  به  مطالعه،  این  در 
طول  گروه ها،  افزایش  امکان  مالی،  منابع  نبود  همچنین 
تمامی  تغذیه  بر  جانبه  همه  کنترل  و  تمرینی  برنامه 
بررسی  امکان  اگر  همچنین  نداشت.  وجود  آزمودنی ها 
روش های تمرینی دیگر و مقایسه آن با اثر تمرین ترکیبی 
بر طول تلومر و فعالیت آنزیم تلومراز وجود داشت، تصمیم 
برای  ورزشی  تمرین  نوع  پیشنهاد  با  ارتباط  در  گیری 
پژوهش،  این  تر می شد.  آسان  سلولی  پیری  از  جلوگیری 
تمرینات  نوع  با  مشابه  مطالعات  که  می کند  پیشنهاد 
انواع  در  سلولی  بیومارکرهای  روی  بر  تناوبی،  و  مقاومتی 
بیماری ها از جمله دیابت، سرطان ها و بیماری های قلبی ـ 

عروقی انجام پذیرد.

تشکر و قدردانی
مسئول،  نویسنده  دکتری  رساله  از  برگرفته  پژوهش،  این 
و  بیوشیمی  گرایش  ورزشی  فیزیولوژی  رشته  دانشجوی 
متابولیسم ورزشی دانشگاه آزاد اسلامی واحد تهران مرکزی 
می باشد و تمامی هزینه های آن بر عهده نویسندگان بوده 

است .

پی نوشت ها 

1 Protection of telomeres 1
2 Human repressor activator protein1
3 Telomere Repeat Binding Factor2
4 Werner syndrome RecQ like helicase
5 Holly J.Jones
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6 Borghini
7 Sil Choi
8 Kark
9 Ornish
10 Puterman
11 Dimauro
12 Bench Press
13 Crunch
14 Leg Press
15 Back Extention
16 Knee Flexion
17 Lat puls
18 Overhead Press
19 Berzicki
20Transformation
21 Laufs
22 Osthus
23 Ludlow
24 Denham
25 Arsenis
26 Ida Beate
27 Rainbow
28 Werner
29 Laye
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Abstract

Purpose: Telomeres and their lengths have always been considered important biomarkers in the process 

of life. Shortening of telomere length and telomerase activity are strongly correlated with psychological 

stressors and risk factors, the aim of this study was to examine the effect of 8 weeks resistance- interval 

training on telomere length and telomerase activity in sedentary young men.

Methods: Twenty sedentary young male students were selected and randomly assigned in to two groups 

of training (N=10) and control group (N=10). The mean age, weight and height of the subjects were: train-

ing group (21.9 ± 0.93, 78.38 ± 6.27, and 178.3 ± 48.3 cm, respectively) and control group (22.6 ± 0.33, Year, 

72.13 ± 13.9 kg and 97.9 ± 6.21 cm). The protocol was running for eight weeks with three sessions a week. 

The duration of each training session was 80 minutes, the first part of which included a routine exercise 

routine on the tape, and the second part was a resistance training which determine for the training group. 

Blood samples 10 ml from the brachial vein of the subjects was taken half hour before the first training 

session and 24 hours after last training session. To measure the telomere length from Real time-PCR reac-

tion, the TRAP method was used to measure the activity of telomerase enzyme and the ELISA method was 

used to measure TRF2. Independent and dependent t-test was used for data analysis and significance level 

in all tests was considered (P≥0.05).

Results: Telomere length, telomerase activity, and TRF2 were significantly increased in the exercise group be-

fore and after exercise, but in the control group there was no relationship before and after the measurement. 

Independent t-test results showed a significant difference between the training and control groups in telomere 

length (t=3.87, p= 0.022), telomerase activity (t=5.10, p= 0.001), and TRF2 values (t=2.463, p= 0.014).

Conclusion: Eight weeks of interval resistance training significantly increased the telomere length 

and telomerase activity of the subjects. Therefore, it seems that eight weeks of interval resis-

tance training can have a beneficial effect on telomere biology and quality of life. The results 

indicated the importance of regular exercise activity with control aging and reduced the risk 

of disease associated with age. Regular exercise activity is also a potent inhibitor for telomeres 

length, telomerase activity, and Telomere Repeat Binding Factor2 (TRF2) protein expression.
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