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ABSTRACT 
Background and objective: Effects of exercise training on metabolic 

disorders through modifications in fibroblast growth factor -21 (FGF-21) 

level are controversial. Therefore, the aim of study was to determine the 

quantitative effect of exercise training protocols on serum FGF-21 level in 

adults with metabolic disorders. Methods: A systematic search of the 

published Persian or English-language studies from PubMed and Google 

Scholar databases up to march 2021 was done and standardized mean 

differences (SMDs) were calculated using random-effects models. Results: 

a total of 14 studies (aerobic training=3, resistance training=3, HIIT=4, 

concurrent training=4) including on 19 interventions conducted on 503 

subjects (with overweight, obesity, type 2 diabetes, metabolic syndrome 

and or fatty liver disease) were eligible to include in the meta-analysis. 

However, because of the heterogeneity, the final quantitative impact of 16 

interventions was calculated as a declining serum FGF21 level after training 

[SMD=-0.44(CI: -0.65 to -0.22) p=0.001] which had no correlation with 

subjects age(p=0.10) or BMI(p=0.50) level. Conclusion: exercise training 

protocols are efficient tools for a remarkable decrease in serum FGF-21 in 

patients with metabolic disorders which seems to lead to more beneficial 

effects on metabolic disturbances. However, more clinical trials are still 

warranted in this area considering the role of exercise components such as 

exercise intensity and type 
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 مقدمه 

 پژوهشی مقاله: مقاله نوع

  03/0/0033تاریخ دریافت: 

 01/7/0033 تاریخ ویرایش: 

 77/8/0033تاریخ پذیرش: 
 

:یديکل یهاواژه  

 يبتناون یتمر، نيکتپونیآد، پسران چاق

آمينوترانسفراز،  آسپارتات يهامیآنز،د یشد

نو ترانسفراز ين آمي، آلانفسفاتاز آلکالين

 ترانسفراز

 

 ارجاع:

 مکری، خلفي  موسي ، رواسي  اصغر علي 

 رب ورزشي تمرین تأثير. علمداري آزالي

 يفيبروبلاست رشد فاکتور سرمي غلظت

70(21-FGF) داراي سالانبزرگ در 

 مطالعه یک :متابوليکي ختلالاتا

 و ورزشي طب در پژوهش .فراتحليلي

 003-010(:77) 00 فناوري.

 

 

 دهیچک
 

 رشد عامل يکاردست طریق از متابوليک هاينارسایي بر ورزشي تمرینات اثر .هدف و مقدمه

 بر شيورز تمرینات کمّي اثر تعيين تحقيق هدف بنابراین، .است متناقض (FGF-21) 70-فيبروبلاستي

21-FGF هايپایگاه جستجوي ابتدا .شناسيروش .بود متابوليک اختلالات داراي سالانبزرگ سرم 

 دهش منتشره انگليسي و فارسي هاي¬مقاله استخراج براي Scholar Google و PubMed اطلاعاتي

 00 :ها¬یافته .شد محاسبه تصادفي اثرات مدل با (SMD) اثر اندازه و شد انجام ،0033 اردیبهشت تا

 (n=0)شدید تناوبي تمرین ،(n=0)مقاومتي تمرین ،(n=0)هوازي تمرین شامل)مداخله 01 شامل مطالعه

 دیابت به مبتلا یا و چاقي یا نوزاضافه داراي)آزمودني 130 اطلاعات دربردارنده ((n=0)ترکيبي تمرین و

 وني،ناهمگ وجود دليل به اما .شدند فراتحليل به ورود شرایط واجد ،(چرب کبد و متابوليک سندرم دو،

 الي /330/3p=، 0-(22]تمرین از پس سرم FGF21 کاهش صورت به مداخله 01 کمي اثر درنهایت

11/3SMD-44/0 )- CI:]= سن با که آمد دست به(03/3=P) بدن توده شاخص و(13/3=P) 

 ابزار وزني، وضعيت یا سن به اعتنابي بدني تمرینات :گيرينتيجه و بحث .نداشت همبستگي هاآزمودني

 دبهبو به رودمي انتظار که هستند متابوليک بيماران سرمFGF21  ملاحظهقابل کاهش براي کارآمدي

 نظر در با شتربي باليني هايکارآزمایي به نياز هم هنوز حال، این با .شود منجر متابوليکي اختلالات بيشتر

 .است باقي زمينه این در تمرین نوع و شدت جمله از تمریني هايمؤلفه نقش گرفتن

 . .ایران تهران، تهران، دانشگاه ورزشي، علوم و بدني تربيت دانشکده ورزشي، فيزیولوژي گروه استاد. 0

 ایران کاشان، کاشان، دانشگاه انساني، علوم دهدانشک ورزشي، علوم و بدني تربيت گروه ورزش، فيزیولوژي استادیار. 7

 .ایران تبریز، آذربایجان، مدني شهيد دانشگاه روانشناسي، و تربيتي علوم دانشکده ورزشي، علوم گروه آذربایجان، مدني شهيد دانشگاه دانشيار .0
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 نعمدتاً با مقاومت به انسولياست که  متابوليکي يهابسياري از بيماري ایجادعامل ، پيدمي جهانيچاقي به عنوان یک ا

 .(0)دشومي منجرچربي بافت هاي حساس به انسولين مانند عضلات اسکلتي، کبد و تجمع ليپيدها در اندام به همراه بوده و

تواند پرفشارخوني را هم به که مي (7)دهدبا انباشت چربي در کبد، وضعيت تشدید شده و بيماري کبد چرب روي مي

هاي متابوليک شامل چاقي، مقاومت انسوليني، پرفشارخوني و اختلال متابوليسم مجموع نارسایي .(0)دنبال داشته باشد

اي ه، عضله اسکلتي و کبد به عنوان اندامچربيبافت حال،  دارد. با اینليپيدها هم ابتلا به سندرم متابوليک را در پي

، (1)کبد چرببر  مؤثرهاي یکي از هورمون .(0)رندداو مقاومت به انسولين نقش مهمي  ریز در تنظيم متابوليسمدرون

 70-اکتور رشد فيبروبلاست، ف(8)و سندرم متابوليک (7)فشارخون، (1)هاي متابوليک مربوط به چاقي و دیابتنارسایي

(FGF-21 ) تنظيم از قبيل  (1)در تنظيم متابوليسم در هر دو حالت سلامت و بيماري شود وترشح مياز کبد است که

چاقي  در شرایطي آن خون گردشمقدار  معمولاًشود و درگير مي (03)متابوليسم گلوکز و چربي و حساسيت به انسولين

هاي متابوليک در شرایط چاقي و بيماري FGF21که دليل این افزایش بروز حالت مقاومت به  (00) یابدو دیابت افزایش مي

 . (07)است

، اقيچ، وزناضافههاي متابوليکي از جمله بهبود و درمان غيردارویي بيماري درامروزه مزایاي تمرینات ورزشي از سوئي 

آثار متابوليکي تمرینات ورزشي  از بخشيو حتي  (00, 00)است مسلم و چربي درون کبدي فشارخونمقاومت انسوليني، 

 FGF21کاربردهاي دارویي حاصل از تجویز  درصددتحقيقات جدید حتي . (08-01)افتداتفاق مي  FGF21به واسطه

سوليني، هایپرگليسمي، مقاومت ان رفعبرونزاد براي کنترل عوارض متابوليکي مرتبط با چاقي از جمله کاهش توده چربي، 

هاي حيواني هستند که به دليل ناپایداري و هاي قلبي عروقي و کبد چرب در نمونهاختلال چربي خون، نارسایي

. (07)اندگرایش یافته FGF21هاي مختلف برونزاد در بدن انسان، به سوي استفاده از آنالوگ FGF21فارماکوکينيتيک پایين 

سرمي و در ادامه آثار مفيد متابوليکي مورد انتظار،  FGF21رسد که اثر احتمالي تمرینات ورزشي بر تغييرات به نظر مي

 ،به علاوهکند. هاي انساني داراي عوارض متابوليک مختلف بيشتر مطرح ميبدني را براي نمونهاهميت تمرینات

هاي متابوليکي با فواید سلامتي دیگري از جمله پيشگيري از سرطان، التهاب، فواید شناختي، نجاريبدني در ناهتمرینات

ن، سالایي مفيد در جمعيت بزرگدارو يرغبه عنوان یک مداخله  هاآنو .. نيز همراه هستند که به اهميت  وخوخلقتعادل، 

انواع  تأثير( در مورد افزایش حتيو  ييرتغکاهش، عدم نتایج متناقضي )شامل حاضر، در حال دهد. اماجلوه بيشتري مي

چرب(  ي، چاقي و کبدمقاومت انسولين ،به عنوان هورمون متابوليکي درگير در متابوليسمسرم) FGF-21تمرینات ورزشي بر 

فراتحليل بتواند ضمن توصيف تحقيقات موجود، همچنين رسد که انجام رو به نظر مي. از این(71-01, 01) موجود است

ورزش  أثيرتهاي گذشته به بررسي ها، اطلاعات قاطعي در این زمينه فراهم کند. البته فراتحليلبا ارائه برآیند کمّي نتایج آن

ت اوليه بازگشت به خون در زمان بلافاصله بعد و یا ساعا FGF21و یا بر پاسخ حاد  (77)خون افراد سالم FGF21بر 

 FGF21غلظت تمرین ورزشي بر تأثير اند، اما تاکنون پرداخته (78)سالان سالمحالت اوليه متعاقب ورزش حاد در بزرگ

 سالان داراي اختلالات متابوليکي بررسي نشده است. در بزرگ
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 پژوهش شناسیروش

 شدهگزارش PRISMAکوکراین و  دستورالعملپژوهش از نوع مطالعات مروري سيستماتيک و فراتحليل بود که بر اساس 

فعاليت ”،  “تمرین ورزشي”با استفاده از کلمات کليدي  0033تا اردیبهشت سال  موردنظرهاي است. براي استخراج مقاله

 Exercise“ ،”Exercise training“،physical”،"70فاکتور رشدي فيبروبلاستي ”و  “هپاتوکين”، “فعاليت ورزشي”، “بدني

activity”“،”FGF21“،”FGF-21“ و”Fibroblast growth factor 21“هاي اطلاعاتي ،جستجو در پایگاهPubMed ،Scopus 

و همچنين مقالات استناد کننده  شدهاستخراجانجام شد. در ادامه، فهرست منابع مقالات  Googleو  Google Scholarو 

هاي اطلاعاتي به صورت مستقل توسط دو محقق )م ي قرار گرفت. جستجو پایگاهموردبررسها به روش دستي نيز به آن

 خ و ک آ ع( انجام شد.

به زبان  منتشرشدهمطالعات  -0هاي زیر براي انجام فراتحليل استفاده شدند: مقالات با ویژگيز تحقیق. های ورود و خروج امعیار

هاي انساني داراي اختلالات متابوليکي)شامل چاقي، دیابت نوع بر روي نمونه شدهانجاممطالعات  -7انگليسي یا فارسي؛ 

(، سندرم WHOليتر طبق تعریف گرم بر دسيميلي 070تا  003دیابتي)قند خون ناشتاي بالاي دو یا وجود وضعيت پيش

از نوع تمرین(؛  نظرصرفهفته) 7کننده اثر مزمن تمرینات ورزشي بيشتر از يبررسمطالعات  -0متابوليک و یا کبد چرب(، 

يري گمطالعات اندازه-1(؛ counterbalanced designسازي شده معکوس)مطالعات داراي گروه کنترل یا تصادفي -0

حيواني و همچنين مطالعات با عدم  مطالعات نامه،یانپا همایشي، . تمام مقالاتFGF-21کننده مقادیر سرمي یا پلاسمایي 

اطلاعات کافي براي انجام فراتحليل از تحقيق خارج شدند. بررسي مقالات به صورت مستقل توسط دو محقق)م خ و ک 

 ایي محقق سوم )ع ر( حل شد. اختلاف نظر با راهنم هرگونهآ ع( انجام شد و 

 هرگونهمستقل استخراج شد و  طوربهپس از بررسي جامع، اطلاعات کامل مقالات توسط دو نویسنده )م خ و ک ع( 

اختلاف نظر با محقق سوم )ع ا ر( به بحث گذاشته شد. اطلاعات مربوط به: نوع مطالعه، کيفيت مطالعه، نویسنده اول، 

: هاي تمرین شاملها شامل: سن، جنس و وضعيت سلامتي؛ جزئيات پروتکلویژگي آزمودنيسال انتشار و حجم نمونه؛ 

هاي مربوط و همچنين داده FGF-21گيري مقادیر نوع تمرین، مدت تمرین، تعداد جلسات تمریني در هفته؛ روش اندازه

سط ين بررسي کيفيت مقالات نيز توقبل و بعد از تمرین در هر دو گروه تمرین و کنترل استخراج شدند. همچن FGF-21به 

 از رفتهبرگ موردي هشت يستلچک یک از استفاده با مطالعات کيفيت ارزیابي مستقل انجام شد. طوربهدو نویسنده 

PRISMA  است.  شدهاستفاده (71, 78)هم توسط سایر محققان  قبلاًانجام شد که 

 تصادفيطور کنندگان به( شرکت7) بود، مشخص بودن شرایط جدوا ( ضوابط0معيارهاي ارزیابي شامل موارد زیر بود: ) 

 داشت، سو کور براي متغير اصلي وجودارزیابي یک( 0) بودند، مشابه ابتدا درها گروه( 0) شدند، داده اختصاص هاگروه به

 بود، کنندگانشرکت درصد 01از تحقيق کمتر از  شدهخارج( تعداد افراد 1انجام شد، ) ITT تحليل به صورت و تجزیه( 1)

 تمام سؤالاتبود.  شدهگزارشتفاوت آماري بين گروهي براي متغير اصلي  (8) شد و داده توضيح نمونه حجم محاسبه( 7)

بود که در آن ارزش عددي  هشت( بودند. امتياز نيز حداقل صفر و حداکثر ×و خير:  ✓)بله: ايینهمذکور، دو گز يستلچک
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(. لازم به ذکر است، در مطالعاتي که بيش از یک نوع پروتکل تمرین 7)جدول  بالاتر پژوهش بودبالاتر، نمایانگر کيفيت 

هاي هاي مربوط تقسيم شدند. همچنين، در صورت اجراي پروتکلیرگروهزوجود داشت، مداخلات بر اساس نوع تمرین به 

هاي مربوط هیرگروزت بر اساس نوع آزمودني به تمرین بر دو گروه مختلف )براي مثال افراد دیابتي و غير دیابتي(، مداخلا

ه با نویسند شدهگمهاي تقسيم شدند. در صورت عدم وجود اطلاعات کافي براي انجام فراتحليل، براي درخواست داده

، در صورت عدم پاسخگویي، استخراج (00, 03)مسئول از طریق ایميل مکاتبه صورت گرفت. مشابه به مطالعات قبلي

 صورت گرفت. خطاي استاندارد ميانگينها از نمودار و یا تخمين انحراف استاندارد از داده

و  0SMDsنسبت به گروه کنترل انجام شد. براي این منظور،  FGF-21تمرین ورزشي بر  تأثيرفراتحليل حاضر براي تعيين 

يقات داراي اندازه اثر خيلي بزرگ از تحقبا استفاده از مدل اثر تصادفي محاسبه شد. ابتدا  (CIدرصد ) 11فاصله اطمينان 

 استفاده شد که مقدار ناهمگوني طبق 2I. براي تعيين ناهمگوني )عدم تجانس( مطالعات، از آزمون (07)تحليل حذف شدند 

زیاد، تفسير شد. در صورت وجود  =ناهمگني%71> و =متوسط٪13> =کم،٪71> زیر شرح به دستورالعمل کوکران

 به 13 از کمتر I2 کردن لحاظ با 0مطالعات کی به کی کردن خارج روش قیطر از 7تيحساس ليتحلدر ادامه  ناهمگني،

ت مشاهده بررسي شد که در صور فونل پلات از بصري تفسير از استفاده سوگيري انتشار نيز با .(00)شد انجام ملاک عنوان

انتشار  به عنوان وجود سوگيري >0/3Pشد که در آن  استفاده ثانویه کنندهيينتع یک عنوان به Egger تست سوگيري،

دار قلمداد شد. همچنين در تحقيقاتي که بيش از یک مداخله ورزشي را با یک گروه مقایسه کرده بودند، تعداد اعضاي معني

ي بين سن و شاخص توده بدن همبستگهاي دیگر تقسيم شد. به علاوه، بررسي گروه کنترل، بر حسب تعداد گروه

هاي متابوليک از طریق فرا سرم بيماران داراي ناهنجاري FGF21ي بر ( تمرینات ورزشSMDها با اندازه اثر)آزمودني

 انجام شدند.  CMA2 افزارنرمهاي آماري با استفاده از بررسي شد. تمام آزمون 0يالحظهرگرسيون مدل اثر 
 

 هایافته

س از حذف مقالات مقاله یافت شد. پ 170، تعداد 0033هاي اطلاعات علمي تا اردیبهشت بر اساس جستجو در پایگاه

مقاله براي ارزیابي متن کامل انتخاب شدندکه پس از بررسي،  17یت درنهاتکراري و بررسي عناوین و چکيده مقالات، 

مطالعه اثر حاد فعاليت ورزشي را بررسي کرده بودند؛  چهار مطالعه فاقد گروه کنترل  00مطالعه از مطالعه خارج شدند) 00

بودند؛ در یک  FGF-21گيري مقادیر مطالعه فاقد اندازه 03بود؛  شدهانجامهاي حيواني ونهبودند؛  هشت مطالعه روي نم

ها عدم دسترسي به داده (01, 01)منتشرشده بود، در دو مطالعه  (00)با یک مقاله دیگر  (70)طور تکراري ها بهمطالعه داده

 00به دليل اندازه اثر بسيار غيرمتعارف(. درنهایت،  (07)هاي متن و نمودارها وجود داشت و یک مطالعه یا تناقض در داده

 وارد فراتحليل شدند. مداخله 01 در بردارنده (01-08, 00, 70, 70, 01, 01)مطالعه

                                                           
1.standardized mean differences 

2. sensitivity analysis 
3. leave one-out method 

4. method of moments
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( و فریدون فر 7373ل در تحقيق آستين چپ و همکاران)هاي گروه کنتر*به دليل گزارش تکراري)مشترک( داده). ویژگی مطالعات واردشده به فراتحلیل1جدول

 (، تعداد گروه کنترل آنها به نصف تقليل یافت.(7373و همکاران)

 مدت )دقيقه( شدت

 طول

 مداخله

 (هفته)

BMI 
(2kg/m) سال -مطالعه نمونه هاگروه (سال) سن 

SITحداکثر توان : 

درصد  73-13ترکيبي: 
HRmax 

 تکرار 01-03و 

SIT :01 

 13کيبي: تر
03 

33/0±77/71 

00/0±18/78 

17/0±07/03 

10/1±01/11 

00/1±00/10 

03/1±70/11 

SIT 
 يبيترک

 کنترل

 ابتید زن 07

 7 نوع

 همکاران، و يطالب يبن

7308 (08) 

 

 يهواز 2maxvo 03-01 1 1/7±0/70 7//0±1/11درصد  13-71
 سالمند مرد 07

 پيش دیابتي

 همکاران، و يگوچيتان

7301 (73) 

 1RM - 07درصد  73

:18/0±10/77 

18/0±00/77 

01/0±00/71 

11/0±88/71 

00/1±38/77 

 

33/1±01/77 

، يمقاومت نیتمر سالم

 يابتید، کنترل لمسا

 رلکنت يابتیديمقاومت

 سالمند مرد 00

 يابتیرديغ

 7نوع يابتید و

 همکاران، و يزخشب

7373 (01) 

درصد  13-81

HRmax 
00 8 

08/7±70/07 

00/0±00/07 

10/1±80/01 

70/1±00/01 

HIIT 
 چاق مرد 70 کنترل

 ،يخلف و داريعلم يآزال

7301 (01)  

 HRR 00- 10 8درصد  13
01/0±70/03 

10/0±08/03 

07/0±8/71 

17/7±1/03 

HIIT 
 چاق زن 73 کنترل

 همکاران،  آذر يطلوع

7301 (00) 

HIIT :77-10  درصد

HRmax 

LIT :10-13  درصد

HRmax 

71-13 07 

07/0±0/77 

1/0±1/71 

31/7±7/78 

18/0±8/01 

HIIT 
LIT 
 کنترل

 يدارا زن 01

 -وزناضافه

 چاق

 همکاران، و اين حامدي

7301(03) 

درصد  81-83

HRmax 
03 8 

00/0±00/77 

30/7±31/77 

13/0±03/11 

13/0±73/11 

HIIT 
 کنترل

 يابتید زن 73

 7نوع

 همکاران، و زاده يعل

7301 (00) 

درصد  73-83

HRmax 
71-00 8 

07/0±08/78 

17/0±10/78 
03-13 

 يهواز

 کنترل

 يابتید زن 78

 7نوع

 همکاران، و يزوریو

7308 (70) 

- 73-03 07 
1/0±8/78 

0/0±1/77 

7/07±1/11 

1/00±0/13 

 يمقاومت نیتمر

 کنترل

 مرد و زن 13

 چرب کبد

 همکاران، و يتاکاهاش

7373 (70) 

 1RM 01-13 8درصد  13-73
0/0 ± 7/03 

1/0 ± 1/03 
8±08 

 کنترل

 يمقاومت نیتمر

 يابتید زن 03

 کبد چرب

 همکاران، و فرفریدون

7373 (07) 

 HRR 03-01 8درصد  13-73
0/0 ± 7/03 

1/7 ± 0/03 
7±10 

 يهواز نیتمر

 کنترل

 يابتید زن 03

 کبد چرب

 و چپ نيآست

 (00) 7373 *،انهمکار

درصد  83-03مقاومتي: 

1RM 
درصد  11-71هوازي: 

HRmax 

- 07 

7/0±1/71 

0/0±1/71 

0/0±0/71 

1/7±1/00 

1/7±3/00 

0/0±7/00 

-يهواز نیتمر

 نیتمر، يمقاومت

 يهواز-يمقاومت

 کنترل

 يابتید مرد 10

 7نوع 

 همکاران، و راد يمطهر

7373 (00) 

- 13 07 
3/0±1/78 

0/0±1/71 

1/7±7/13 

7/07±1/17 

 نیتمر

 کنترل

سندروم  زن 03

 کيمتابول

 همکاران، و چانگ

7370  (01) 

درصد  73-11هوازي: 

HRR 
درصد  11اومتي: مق

1RM 

13 07 

71/01 

71/00 

18/07 

1/7 ± 7/18 

7/0 ± 7/11 

8/1 ± 1/11 

 ترکيبي نیتمر

 استقامتي نیتمر

 کنترل

زن یائسه  01

 چاق

لوپز و همکاران، -پرز

7370 (01) 
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 ی در تحقیقموردبررس. ارزیابی کیفیت مطالعات 2جدول 

 سال -مطالعه 1 2 3 4 5 6 7 8

 (08)7308بني طالبي و همکاران،  ✓ ✓ ✓ ✓ × × × ✓

 (73) 7301تانيگوچي و همکاران،  × ✓ ✓ × × ✓ × ✓

  (01) 7373يز و همکاران، خشب ✓ ✓ ✓ × × ✓ × ✓

 (01) 7301داري و خلفي، آزالي علم ✓ ✓ ✓ × × ✓ × ✓

 (00) 7301طلوعي آذر  همکاران،  ✓ ✓ ✓ × × ✓ × ✓

 (03)7301و همکاران،  نيا حامدي ✓ ✓ × × × ✓ × ✓

 (00) 7301علي زاده و همکاران،  ✓ × ✓ × × ✓ × ✓

  (70) 7308ویزوري و همکاران،  ✓ × ✓ × × × × ✓

 (70) 7373تاکاهاشي و همکاران،  × × ✓ × × ✓ × ✓

 (07) 7373و همکاران،  فرفریدون ✓ ✓ ✓ × × ✓ × ✓

  (00) 7373آستين چپ و همکاران،  ✓ ✓ ✓ × × ✓ × ✓

 (00) 7373مطهري راد و همکاران،  ✓ ✓ ✓ × × ✓ × ✓

 (01)  7370چانگ و همکاران،  ✓ ✓ ✓ × × ✓ × ✓

 (01) 7370پرز لوپز و همکاران،         

ارزیابی ( 4) بودند، مشابه ابتدا درها گروه( 3) دند،ش داده اختصاص هاگروه به تصادفی طوربه کنندگانشرکت( 2) بود، مشخص بودن شرایط واجد ( ضوابط1)

( 7) کنندگان بود،درصد شرکت 15شده از تحقیق کمتر از ( تعداد افراد خارج6انجام شد، ) ITT تحلیل به صورت و تجزیه( 5) سو کور برای متغیر اصلی،یک

 شده بود.غیر اصلی گزارشتفاوت آماری بین گروهی برای مت (8)و  شد داده توضیح نمونه حجم محاسبه

 ،7نوع ابتید به مبتلا هايآزمودن از نفر 010 که شدند حاضر مطالعه وارد (0 جدولي)آزمودن 130 .هاهای آزمودنیویژگی

نفر مبتلا به سندروم  03نفر سالمند و  11، ابتید بدون و با NAFLD به مبتلا نفر 003 چاق، ای وزناضافه يدارا نفر 000

 BMI و يسن محدوده. بود نفر (70) 10 تا (00, 00)  73 محدوده در مطالعه هر يهايآزمودن تعداد. ودندب متابوليک

 ينیتمر تيوضع. بود مترمربع بر لوگرميک (73) 0/70 تا (01) 70/07 سال، (01) 01/77 تا (00) 8/71 بيترت بهها يآزمودن

  .بودند غيرفعال مداخلات شروع از شيپها يآزمودن همه و بود کسانی افراد

، یک مطالعه از تمرین ترکيبي (00, 70, 73)(، سه مطالعه از تمرین هوازي 0مطالعه)جدول 00از بين . های تمرینویژگی پروتکل

استفاده  HIIT (01 ,00 ,03 ,00)و چهار مطالعه از  (07, 70, 01)، سه مطالعه از تمرین مقاومتي (01) )هوازي و مقاومتي(

، LIT (03)و  HIITپروتکل  هر دو ، یک مطالعه از(00)کرده بودند. همچنين، یک مطالعه از دو نوع پروتکل تمرین ترکيبي 

به صورت  (01)ترکيبيو یک مطالعه از هر دو پروتکل تمرین هوازي و  (08)و ترکيبي  SITیک مطالعه از هر دو پروتکل 

همچنين، در یک مطالعه، تمرین مقاومتي در هر دو گروه سالمندان دیابتي و غيردیابتي هاي مجزا استفاده کرده بود. گروه

 استفاده کرده بودند. FGF-21گيري مقادیر سرمي مطالعه از روش الایزا براي اندازه 00تمام  بود. اجراشده (01)

داري بر که تمرین ورزشي اثرات معني داد نشان( مداخله 01)متشکل از  مطالعه 00مستخرج از  ليفراتحل. نتایج فراتحلیل

21-FGF  سرمي ندارد[11/3p= (،08/3  01/3الي-CI:  )331/3SMD=] البته بررسي ناهمگوني)عدم تجانس( با استفاده از .
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 دهندهنشانهم  Egger(. به علاوه، نتيجه آزمون P= ،71/80=2I 330/3نشان داد که ناهمگوني بالایي وجود دارد ) 2Iآزمون 

 نکرد خارج روش از فادهاست با تيحساس ليتحل از بعدبنابراین در ادامه  (.=300/3Pدار بود )وجود سوگيري انتشار معني

درنهایت  و نمود رييتغ (00, 00, 70)مداخله سه تعداد کردن خارج از پس شدهاستخراج خالص اثر مطالعات، تک به تک

  .ديرس [=00/-3SMD( - :11/3CIالي  77/-3،) =330/3p]( به 0مداخله )شکل 01اثر مستخرج از 

 
 های متابولیکسرمی بیماران دارای ناهنجاری FGF-21( مربوط به تأثیر تمرین ورزشی بر Forest Plot. نمودار انباشت )1ل شک

 

( و در بررسي سوگيري انتشار به روش چينش =01/3Pحاکي از نبود سوگيري انتشار بود ) Eggerهمچنين نتيجه آزمون 

 ( وجود ندارد. 7به افزودن مطالعه به سمت چپ یا راست نمودار)شکل و تکميل نمودار قيفي نيز مشاهده شد که نياز 

ها با ( نشان داد که بين سن آزمودني0)شکل  method of momentsبه علاوه، تحليل فرارگرسيون با استفاده از روش 

، P=81/3داري)هاي متابوليک رابطه معنيسرم بيماران داراي ناهنجاري FGF21( تمرینات ورزشي بر SMDاندازه اثر)

03/3-=r وجود ندارد. همچنين رابطه بين )BMI  بانيز (اندازه اثرSMD تمرینات ورزشي بر )FGF21  ( 0سرم )شکل

 ( مشاهده نشد. P ،37/-3=r=13/3داري)بررسي شد که همبستگي معني

Study name Std diff in means and 95% CI

Std diff 
in means p-Value EX CON

Banitalebi et al, 2018 a 0.761 0.111 14 7

Banitalebi et al, 2018 b 0.357 0.444 14 7

Taniguchi et al, 2016 -0.547 0.129 17 15

Shabkhiz et al, 2020 a -0.768 0.069 12 12

Shabkhiz et al, 2020 b -0.472 0.298 10 10

Azali Alamdari, 2018 -0.959 0.026 12 12

Hamedinia et al, 2019 a 0.354 0.482 12 6

Hamedinia et al, 2019 b 0.447 0.406 12 5

Takahashi et al, 2020 -0.567 0.050 23 27

Fereidoonfara et al, 2020 -1.563 0.002 15 7

Astinchap et al, 2020 -1.097 0.019 15 8

Motahari Rad et al, 2020 a -0.400 0.387 15 7

Motahari Rad et al, 2020 b -0.381 0.434 15 6

Chang et al, 2020 -0.466 0.216 15 14

Pérez-López et al, 2021 a -0.290 0.559 13 6

Pérez-López et al, 2021 b -0.934 0.085 10 6

-0.441 0.000

-8.00 -4.00 0.00 4.00 8.00

Favours A Favours B

FGF21

Meta Analysis
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 های متابولیکسرم بیماران دارای ناهنجاری FGF-21ر . نمودار فونل پلات نمایانگر نبود سوگیری انتشار مربوط به تأثیر تمرین ورزشی ب2شکل 

 

 
 های متابولیک سرم بیماران دارای ناهنجاری FGF21( تمرینات ورزشی بر SMDها با اندازه اثر). نتایج فرارگرسیون در مورد رابطه بین سن آزمودنی3شکل 

 

-2.0 -1.5 -1.0 -0.5 0.0 0.5 1.0 1.5 2.0

0
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Std diff in means

Funnel Plot of Precision by Std diff in means

Regression of age on Std diff in means

age
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 d
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35.70 39.66 43.62 47.58 51.54 55.50 59.46 63.42 67.38 71.34 75.30
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0.52

0.24
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سرم بیماران دارای  FGF21( تمرینات ورزشی بر SMDها با اندازه اثر)ی. نتایج فرارگرسیون در مورد رابطه بین شاخص توده بدن آزمودن4شکل 

 های متابولیک ناهنجاری

 گیریو نتیجهبحث 

سالان داراي اختلالات متابوليک سرم بزرگ FGF-21بر  تمرینات ورزشيهدف این مطالعه فراتحليلي، تعيين اثر کمّي 

-FGFقدار ( مشدهمشاهدهکاهش مختصر)با توجه به مقدار اندازه اثر  ین یافته آن بود که تمرینات ورزشي سببترمهم بود.

باید اشاره شود که تعدادي از مقالات به دليل که  اگرچهشود. داراي اختلالات متابوليکي مي سالبزرگسرمي در افراد  21

ها از فراتحليل خارج شدند و و یا ایجاد هتروژنيتي و یا وجود مشکل در داده (07)دارا بودن اندازه اثر خيلي نامتعارف 

د که در يست. با این حال باید اشاره شونشاید این نتایج بازتاب کامل نتایج کل تحقيقات منتشرشده موجود در این زمينه 

اند، گردش خوني را گزارش کرده FGF21دار ( که عموماً افزایش معنيشدهحذفیجادکننده هتروژنيتي )ااکثر تحقيقات 

ن ها و بنابراین پایين بودگيريزیاد از وجود خطا در اندازهاحتمالکه به استطور نامتعارفي بزرگ اندازه اثر انفرادي به

گردش خون بيماران متابوليک پس از تمرینات  FGF21کند. اما جالب است که افزایش ها حکایت ميقابليت اعتماد آن

شده است که شاید به وجود تفاوت خاصي از نظر ژنتيک، جغرافيا، عادات قط توسط محققين کشور ایران گزارشورزشي ف

در آینده  هاي بيشترکند که نيازمند بررسيزندگي و یا شرایط معين در کشور ایران در مقایسه با سایر کشورها دلالت مي

تواند مي مسئلهسرم را گزارش نکرده بودند، شاید هم این  FGF21زایش است. البته با توجه به اینکه تمام محققان ایراني، اف

در بررسي موردي  مثلاًها باشد. هاي آنآوري و یا تحليل دادهناشي از وجود نقص احتمالي در یکي از مراحل جمع

وش عدد وحهمراه با انحراف معيار حول 073عدد  وحوشحولمشخص شد که در برخي این تحقيقات ميانگين عددي 

 ها است کهشده است که به معني وجود کمتر از یک درصد تغييرپذیري در مقدار پاسخ در بين آزمودنيچهار گزارش

سازي امکان شفاف فعلاًها باشد که درهرحال، تواند نشانگر وجود اشتباه یا خطا در دادهي بسيار بعيد است و ميامسئله

 باشد. ميسر نمي

Regression of BMI on Std diff in means
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خون افراد سالم پس از تمرین ورزشي  FGF21هم تنها با بررسي پنج مطالعه، کاهش مقدار  (77)تهالبته یک فراتحليل گذش

ها آن دار بود کههاي جوان معنياي متعاقب، این اثر فقط در مورد آزمودنياستقامتي را نشان داده است که در تحليل طبقه

هاي تر نسبت دادند. ولي سن آزمودنيهاي جوانبدن آزمودني را به وجود قابليت تنظيم بهتر متابوليسم در مسئلهاین 

طور شده است حتي به( که گزارشسال 77تا  71 از)تحقيقات مورد شمول در فراتحليل حاضر پراکندگي بالایي داشت

. اما در نتایج فرا رگرسيون، (08, 07)سرمي شود FGF21سبب افزایش  تواندمي، (07)هاي ترکيب بدنمستقل از شاخص

رسد که تمرین ورزشي در ترتيب به نظر ميسرمي همبستگي مشاهده نشد. بدین FGF21بين سن و اندازه اثر تمرین بر 

 سرمي ناشي از اختلالات متابوليکي را برعکس کند.  FGF21ند افزایش توااعتنا به وضعيت وزني، مييبهر سني و 

داراي  اکثراًخون پس از تمرین در بيماران داراي مشکلات متابوليکي) FGF21هاي درگير در کاهش در مورد مکانيسم

ها در اثر تمرین به مقاومت انسوليني بودند(، باید اشاره شود که بهبود حساسيت انسوليني و تسریع در کاتابوليسم چربي

. بنابراین شاید (13, 03)هم اثرات مشابهي دارد FGF21. از سوئي (01)شودهاي خون منجر ميکاهش انسولين و چربي

بهبود وضعيت متابوليکي و از جمله مقاومت انسوليني در بيماران داراي اختلالات متابوليک به دنبال تمرین بدني، تا 

 مپلکسک انيبدیگر شاید پس از تمرینات ورزشي، به دليل افزایش يانببه .(01)خون مرتبط باشد FGF21اي به کاهش اندازه

خون   FGF21، دیگر نيازي به افزایشFGF21يت نسبت به يجه کاهش حساسدرنتو  FGF21/beta klotho (10) رندهيگ

, 08, 00, 70, 70, 01, 01)وجود ندارد. این توجيه ما با مشاهده بهبود حساسيت انسوليني در اکثر تحقيقات مورد شمول 

و  اين يحامد قيو در تحق نکرد رييتغ (73)کاراننيز همخواني دارد)که فقط در تحقيق تانيگوچي و هم (17, 00-01

   هم گزارش نشده بود(. (03)همکاران

به افزایش دریافت  1CARTو  POMCو کاهش  AgRPو  NPYاز مسيرهاي مختلفي از قبيل افزایش  FGF21همچنين 

سبب کاهش  FGF21ي کند. از سوئي، کاردستهاي انگيزشي خوردن را نيز تواند جنبهشود و حتي ميانرژي منجر مي

و کاهش نوراپي نفرین پلاسمایي و در کل به کاهش  UCP-1ش بيان ژن اي، کاه، کاهش وزن توده چربي قهوه1تحرک

پلاسمایي پس از چاقي یا سایر  FGF21افزایش  مسئله. بدین ترتيب با توجه به اینکه (10)شودهزینه انرژي منجر مي

یباً بدیهي است و حتي در چاقي مشابه با مقاومت انسوليني و مقاومت به لپتين، تقرهاي متابوليک ناشي از آن ناهنجاري

به کاهش چاقي منجر رسد که پس از تمرینات ورزشي که ، بنابراین به نظر مي(10)شودنيز ایجاد مي FGF21مقاومت به 

دهد که البته این مسئله نيازمند رخ مي FGF21گردش خون در اثر کاهش مقاومت بدن به  FGF21شوند، اصولاً کاهش مي

 تأیيد توسط تحقيقات آینده است.

که  (11)هاي متابوليک کمتر شده استبر بهبودي FGF21هاي همستر پس از کاهش چربي بدن، تأثير به علاوه در موش 

وجود نداشته و  FGF21هاي ما، دیگر نيازي به ي بدن آزمودنيکند که شاید پس از کاهش چرباین مسئله باز بيان مي

                                                           
 transcript ed regulat-cocaine and amphetamine -5 
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شده است که فقط کاهش توده چربي کبدي در اثر هم اشاره (11)یافته است.  اما در یک تحقيقبنابراین توليد آن کاهش

هاي مربوط به چاقي بدن مانند درصد چربي، سرمي باشد و سایر شاخص FGF21کننده مقدار کاهش تواند تعيينتمرین مي

ذکر است که  در اثر تمرین ورزشي همبستگي ندارند. لازم به FGF21چربي زیر جلدي و حتي احشایي با مقدار کاهش 

هاي شود که منجر به افزایش بيان گيرنده SIRT1و افزایش بيان  AMPKتواند سبب فعال شدن کاهش چربي کبدي مي

FGF21 سازي . بنابراین با کاهش چربي کبدي و افزایش فعال(17)در کبد منجر خواهد شدAMPK  و افزایش بيانSIRT1 

و درنتيجه کاهش ترشح آن   FGF21( در اثر تمرین بدني، کاهش مقاومت به FGF21در کبد)به عنوان منبع اصلي ترشح 

خون با  FGF21مقدار  رسد. از سوئي،کاملاً منطقي به نظر مي  FGF21از کبد و در ادامه کاهش سطوح گردش خوني 

و حتي در افراد داراي آمادگي هوازي بالا، مقدار خوني آن غيرقابل تشخيص  (18)آمادگي هوازي رابطه منفي دارد

خون پس از  FGF21و بنابراین کاهش  (01). اما توده چربي احشایي همبستگي مثبت بسيار بالایي با آن دارد(01)است

هاي متابوليک به دليل احتمال بالاي کاهش چربي احشایي در اثر تمرین، کاملاً نات ورزشي در افراد داراي بيماريتمری

 رسد. منطقي به نظر مي

 اي در موردبررسي تأثير انواع تمریناتهاي طبقهاما اگرچه که به دليل کم بودن تعداد تحقيقات، امکان انجام فراتحليل

شده است که تمرینات هوازي در مقایسه با سایر راهم نشد، ولي در زنان یائسه چاق گزارشسرم ف FGF21ورزشي بر 

که با توجه به انتظار موجود از کاهش بيشتر  (01)کندخون ایجاد مي FGF21انواع تمرین، کاهش بيشتري در مقدار 

جود مهم است نتایج تحقيقات مو آنچههاي بدن و بهبود مقاومت انسوليني در تمرینات هوازي، قابل توجيه است. اما چربي

ر ييتغعدمد و هر دو نوع تغيير شامل افزایش و کاهش و حتي تنوع زیادي دارن FGF21مربوط به تمرینات ورزشي بر مقدار 

گردش خون به  FGF21اند که این تنوع در نوع پاسخ گيري کردهنتيجه (71). اما کروز و همکاراناندکردهرا گزارش 

شده در تحقيقات مختلف و حتي تواند حاصل تفاوت در مدت، شدت و نوع تمرینات انجامتمرینات ورزشي احتمالاً مي

اتحليل، مدت ها باشد. اما در مطالعات مورد شمول در این فرهاي جمعيت موردمطالعه آنمربوط به تفاوت در ویژگي

هفته بود، ولي از نظر زمان انجام فعاليت در هر جلسه تنوع خيلي زیادي وجود داشت. همچنين  07مداخله اکثراً هشت تا 

هاي متفاوتي در تحقيقات مختلف استفاده شده بود. به علاوه در مورد نوع تمرین نيز تنوع در مورد شدت نيز از مقياس

اي براي تعيين اثرات شدت، مدت هاي طبقهشد تا امکان انجام فراتحليلارد سبب ميزیادي وجود داشت که همه این مو

قدار گيري بهتر در مورد تأثير این پارامترهاي مربوط به تمرین بر مترتيب هنوز براي نتيجهو نوع تمرین ميسر نباشد. بدین

FGF21 ود. سرمي باید منتظر ماند تا در آینده تحقيقات خيلي بيشتري فراهم ش 

سرم افراد داراي اختلالات متابوليک  FGF-21( SMD=3-/00)ملاحظهقابلدرهرحال، اثر کلي تمرینات ورزشي بر کاهش 

توان بر اثر مورد انتظار از تمرینات ورزشي به عنوان یک مداخله درماني تکيه نمود و کند که به خوبي ميپيشنهاد مي

ها به و یا حداقل نياز آن FGF21هاي متابوليک به بيماران داراي ناهنجاري احتمالاً پس از تمرینات ورزشي، مقاومت بدن

FGF21 ي کاردستيشنهادشده است که بهتر است که براي پشود. ولي اگرچه که کمتر ميFGF21  سرمي با هدف ایجاد
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ترکيب دو گيرنده ي کاردستهاي مختلف و همچنين ي دیگري از جمله آنالوگهاروشفواید متابوليکي، استفاده از 

رسد که بهتر است به جاي اضافه کردن در نظر گرفته شود، اما به نظر مي β-klotho (11)و  FGFR1هترودایمر متشکل از 

FGF21  برونزاد، غلبه بر مقاومت بدن بهFGF21  توسط تمرینات ورزشي مدنظر قرار گيرد. اما در هر حال، بررسي اثر

به تمرینات ورزشي در ي فوق هم، به دليل انتظار موجود از سایر فواید مربوط هاروشتمرینات ورزشي همراه با  توأم

 تواند موضوع جذابي براي تحقيقات آینده باشد. هاي متابوليک، ميافراد داراي نارسایي

هاي مداخلات مورد شمول، از نظر شدت درگيري با ترین محدودیت فراتحليل حاضر آن بود که احتمالاً آزمودنيمهم

قاومت ها از نظر وزن بدن یا مپراکندگي آزمودني مثلاًودند. حاصل چاقي هستند( مشابه نب عمدتاًمشکلات متابوليکي )که 

سرم به تمرینات  FGF21 و بنابراین بر پاسخ (00)همراه شود FGF21تواند با درجات متفاوتي از مقاومت به انسوليني، مي

همبستگي مشاهده سرم  FGF21با اندازه اثر تمرینات ورزشي بر  BMIخواهد بود. البته اگرچه که بين  مؤثرورزشي هم 

دهد يمتطبيق  شدهمحاسبه SMDنشد، اما باید اشاره شود که فرا رگرسيون ارزش ميانگين نمونه گروه کنترل و تمرین را با 

هاي تحقيقات کند. بنابراین شاید در صورت فراهم شدن دادهها و انحراف معيار را لحاظ نميآزمودني تکتکهاي و داده

نفري مورد شمول، از این  130( بررسي ضرایب همبستگي عددي به روش پيرسون در نمونه )درخواست از نویسندگان

به فراتحليل حاضر شامل  شدهاضافهتري فراهم کند. علاوه بر این، پروتکل هاي تمرینات ورزشي نظر اطلاعات دقيق

ودند. بنابراین، ب اجراشدهي مختلفي اهمدتتمرینات هوازي، مقاومتي، ترکيبي و تمرینات تناوبي شدید بودند که با شدت و 

به تمرینات ورزشي  FGF21تواند نقش محوري در سازگاري ي تمریني شامل مدت، شدت و نوع ميهامؤلفهتنوع در 

رسد ي در مطالعه حاضر فراهم نبود. اما در کل به نظر مياطبقهداشته باشد که به دليل تعداد مطالعات کمتر امکان بررسي 

ي به تفکيک ابقهطهاي ها، فراتحليلهاي آینده باید منتظر بود تا با فراهم شدن تعداد بيشتري از کارآزمایيتحليلکه براي فرا

 تر انجام شوند.دستهاي یکهاي مختلف و البته با انتخاب آزمودنيبيماري

متابوليک اثر کاهشي  سرم بيماران مبتلا به اختلالات FGF-21تمرین ورزشي بر غلظت با توجه به نتایح پژوهش، 

ابراین کاهش شود، بنتوجهي دارد. با توجه به اینکه چنين کاهشي معمولاً با بهبود وضعيت متابوليک بيماران همراه ميقابل

و در ادامه تقویت بروز فواید متابوليکي مختلف  FGF21سطح سرمي آن از قابليت تمرینات بدني در کاهش مقاومت به 

هاي باليني بيشتر در این . با این حال، هنوز نياز به فراهم شدن کارآزمایيکندحمایت مي FGF21 (03 ,11)مورد انتظار از 

 زمينه باقي است.
 

 تشکر و قدردانی

  شودهاي کمي به تکميل این فراتحليل کمک کردند، سپاسگزاري مييله از محققاني که با ارائه دادهوس ینبد
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