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 با LXRβ ژن ۱۷۳۷۳۰۸۰rsرفيسم مو بررسي ارتباط بين پلي

  هاي مرتبط با آن در جمعيت ايراني فنوتيپ چاقي و
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  چكيده

ي کروموزومي حساس به  قش اساسي در سوخت و ساز قند و چربي برعهده دارد، در يک ناحيه که نLXRβژن : مقدمه
هدف پژوهش حاضر، بررسي ارتباط . تواند با بروز چاقي مرتبط باشد چاقي قرار گرفته و تغييرات ژنتيکي در آن مي

ي مورد ـ  در مطالعه: ها اد و روشمو. هاي مرتبط با آن بود  ژن ياد شده با بروز چاقي و فنوتيپ۱۷۳۷۳۰۸۰rsواريانت 
 نفر با وزن طبيعی به طور تصادفي از ۷۴ نفر اضافه وزن و ۲۰۱ نفر چاق، ۱۶۰ نفر متشکل از ۴۳۵شاهدي حاضر تعداد 

مورفيسم مورد نظر به  گيري و ژنوتيپ پلي سنجي و بيوشيميايي افراد اندازه متغيرهاي تن. جمعيت شهر مشهد انتخاب شدند
داري با چاقي و  فراواني اللي و توزيع ژنوتيپي ارتباط معني: ها يافته.  تعيين گرديد TaqMan real time PCRروش

نسبت شانس و فاصله اطمينان . گرهاي سن و جنس، نشان ندادند هاي مرتبط با آن، حتي بعد از تعديل اثر مداخله فنوتيپ
 براي ۸۵/۰)۴۶/۰-۵۷/۱: ( چاقي عبارت بود از درصدي به دست آمده از رگرسيون لجستيک در حالت غالب براي۹۵

هاي ژن  فراواني الل.  به عنوان مرجعCC در مقايسه با ژنوتيپ GGبراي ژنوتيپ % ۱۴/۱)۴۸/۰-۶۹/۲( و CGژنوتيپ 
LXRβگيري نتيجه. ي بدن از قانون هاردي ـ واينبرگ تبعيت نمود ي توده  در جمعيت مورد مطالعه و نيز سه گروه نمايه :
 با ريسک ابتلا به چاقي در جمعيت ايراني نشان نداد، LXRβ ژن ۱۷۳۷۳۰۸۰rsوهش هيچ ارتباطي بين واريانت اين پژ

هاي مختلف اثرات متفاوتي نشان  مورفيسم سهم مهمي در بروز چاقي ندارد و در جمعيت  اين پليشود ميبنابراين پيشنهاد 
  .دهد مي

  

  مورفيسم  بدن، پليي  تودهي نمايه ،LXRβ ،۱۷۳۷۳۰۸۰rsچاقي،  :واژگان كليدي

  ۲۷/۵/۹۲:  ـ پذيرش مقاله۲۰/۵/۹۲:ـ دريافت اصلاحيه۹/۴/۹۲: دريافت مقاله

  
  

  مقدمه

باشد، يک  چاقي که با تجمع بالاي چربي در بدن همراه مي

ي فراگير جهاني شامل کشورهاي توسعه يافته و نيز  مسئله

 در ي قابل تاملباشد و شيوع آن با نرخ در حال توسعه مي

 اين اختلال کمپلکس، محصول ۱.دنيا رو به افزايش است

تعامل فاکتورهاي ژنتيک و محيطي بوده و خطر ابتلا به انواع 

هاي قلبي ـ  ، بيماري۲هاي مزمن از قبيل ديابت نوع  بيماري

عروقي، سندرم متابوليک، فشار خون بالا، سکته و برخي از 

ر کنار فاکتورهاي محيطي  د۲،۳.دهد ها را افزايش مي         سرطان

تحرکي و عدم فعاليت فيزيکي،  شامل رژيم غذايي پرچرب، کم

فاکتورهاي ژنتيکي نيز سهم زيادي در بروز تفاوت هاي 

هاي  بسياري از ژن. فردي از نظر افزايش وزن بدن دارند

دخيل در تنظيم جذب غذا، مصرف انرژي و سوخت و ساز 

 مستعد بروز چاقي بدن در يک رفتار چند ژني، افراد را

هاي  در جمعيت )GWAS(مطالعات گسترده ژنومي . نمايند مي
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 ۴۴۴ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۹۲دي ، ۵ ي شماره, پانزدهمي  دوره

 

  

 لوکوس ژني، چندين ژن و ۵۲مختلف دنيا كمينه تعداد 

شاخص ژني و نواحي کروموزومي مرتبط با بروز چاقي را 

هاي احتمالي درگير در  ي ژن  مطالعه۴.شناسايي نموده است

عامل چندين ژن مسيرهاي پيام رسان متابوليکي و بررسي ت

ها در  با يکديگر و نيز ارزيابي ميزان بيان و عملکرد آن

  .شناخت سازوكار مولکولي بروز چاقي اهميت زيادي دارد

هاي کانديداي احتمالي مرتبط با بروز چاقي  از ژن

اشاره نمود ) LXRs( کبدي Xهاي  هاي گيرنده توان به ژن مي

دها در گروه که در ابتدا به دليل ناشناخته بودن ليگان

بندي شدند، سپس به عنوان   دستهorphanهاي  گيرنده

هاي کلسترول به نام  اي براي متابوليت هاي هسته گيرنده

 داراي دو ۵.معرفي شدند) Oxysterols(ها  اکسي استرول

در کبد، روده ) LXRα(ايزوفرم آلفا و بتا هستند که نوع آلفا 

شود و  ن ميکوچک، بافت چربي، کليه و ماکروفاژها بيا

هاي بدن  به شکل پيوسته در تمام بافت) LXRβ(ايزوفرم بتا 

باشد   ميNR1H3 ،ي ايزوفرم آلفا ژن کد کننده. گردد بيان مي

 واقع شده و ژن 11p11.2که روي کروموزوم يازده در ناحيه 

ي   است که در ناحيهNR1H2 ،ي ايزوفرم بتا کد کننده

19q13.33-q13.4 ، باشد  چاقي ميي همستعدكنندکه لوکوس، 

ها پيرو اتصال ليگاند مخصوص   اين گيرنده۶،۷.قرار دارد

 داده هتروديمر تشکيل) RXR (رتينوئيد X ي گيرنده خود، با

هدف  توالي به ويژه کوفاکتورهاي از يک سري کمک با و

 ناميده LXR به دهنده پاسخ عناصر که ،DNA روي موجود

هاي هدف،   و مهار ژنءشده و از دو راه القا متصل شود، مي

 متابوليسم ليپيدها، کربوهيدرات و مسيرهاي التهابي را تنظيم

ي   مطالعات آناليز پيوستگي ژني همسو با نقشه۸.نمايند مي

 در NR1H2ان داده که ژن ــ نش۲۰۰۵ال ــژني چاقي در س

 و به تازگي ۹ چاقي واقع شده استي لوكوس مستعدكنندهيک 

داري بين  ي نيز همبستگي معنيكژيولوـبرخي مطالعات اپيدمي

هاي اين ژن و برخي اختلالات متابوليکي از قبيل  واريانت

  ۱۰- ۱۲.ديابت و سندرم متابوليک را نشان داده است

رسان دخيل  ها در مسيرهاي پيام به طور کلی اين گيرنده

در سوخت و ساز کربوهيدرات و چربي نقش دارند و مطالعه 

 نيز ۱۳ها ي آن قد ژن بيان کنندههاي حيواني فا بر روی مدل

ي فنوتيب لاغري شده است که بيانگر واقع  منجر به مشاهده

. باشد  در يک لوکوس مستعد کننده چاقی میLXRβبودن ژن 

بنابراين با در نظر گرفتن معيارهای فوق پژوهش حاضر به 

 ۱۷۳۷۳۰۸۰rs مورفيسم شايع منظور بررسی ارتباط بين پلي

ه توده بدن افراد مورد مطالعه برنامه  با نمايLXRβ ژن از

  .ريزی شده است

  ها مواد و روش

 نفر بزرگسال غير ۴۳۵در پژوهش حاضر تعداد 

 سال به طور تصادفي از ۶۰ تا ۱۸خويشاوند با متوسط سني 

) Mashhad Study(ي مشهد  ها در طرح مطالعه آزمودني

وي نگر ر ، يک پژوهش همگروهي آيندهمطالعهاين . انتخاب شد

 نفر که به طور تصادفي از جمعيت شهري مشهد به ۹۶۰۰

باشد که به  اند، مي آوري شده اي جمع اي ـ خوشه روش طبقه

 عوامل خطرساز ي منظور بررسي شيوع اوليه و بروز ساليانه

ل اختلالات متابوليک و ــر شامـــرواگيـــهاي غي بيماري

 انتخاب افراد. شود آتروسکلروتيک قلبي ـ عروقي انجام مي

بندي    در سه گروه دستهiي بدن ي توده شده براساس نمايه

 نفر افراد چاق با نمايه توده ۱۶۰تعداد : از شدند که عبارتند

 نفر مبتلا به اضافه وزن ۲۰۱ کيلوگرم بر مترمربع، ۳۰≥بدني

 کيلوگرم بر مترمربع و ۳۰< و ۲۵≥ي بدن  ي توده با نمايه

 کيلوگرم بر مترمربع ۲۵<ي بدن  ي توده  نفر با نمايه۷۴تعداد 

 تمام افراد به صورت. به عنوان گروه با وزن طبيعی

 داراي ي نامه داوطلبانه در اين مطالعه شرکت کردند و پرسش

هاي  اطلاعات فردي و سوابق پزشکي و فاميلي، ويژگي

هاي سرمي توسط تکنسين مجرب براي  سنجي و شاخص تن

ي  ي سکته فرادي که سابقها. کننده تکميل گرديد هر فرد شرکت

ي مغزي، ديابت، اختلالات غددي، بيماري  ، سکته)MI(قلبي 

احتقاني قلب، بيماري کبدي، کليوي، مصرف الکل و مصرف 

ي فشار خون، چربي و قند داشتند از روند  داروهاي کاهنده

چنين، افرادي که ميزان قند خون  هم. مطالعه خارج گرديدند

ليتر و  گرم در صد ميلي  ميلي۱۲۶ از ناشتاي معادل يا بالاتر

ليتر  گرم در صد ميلي  ميلي۴۰۰گليسريد بالاي  يا ميزان تري

ي  نامه رضايت. داشتند، از جامعه مورد مطالعه حذف شدند

ي مورد  کننده اخذ شد و برنامه کتبي از تمام افراد شرکت

ي اخلاق دانشگاه علوم پزشکي  مطالعه به تصويب کميته

  .استمشهد رسيده 

سنجي شامل وزن، قد، دور کمر، دور باسن،  متغيرهاي تن

نسبت دور کمر به دور باسن، فشار خون سيستولي و فشار 

هاي استاندارد همسو با سازمان  خون دياستولي با روش

ي ها به  گيري  تمام اندازه۱۴.گيري شد اندازه iiسلامت جهان

                                                           
i- Body mass index 

ii-  World health organization 



 همكارانو حسن روكي دكتر    با چاقيLXRβ ژن rs17373080مورفيسم  ارتباط پلي ۴۴۵

 

  

ا صورت افراد و در حالت ناشتغذايي  دنبال يک شبانه روز بي

ي بدن بر مبناي نسبت وزن بدن بر حسب  ي توده نمايه. گرفت

کيلوگرم بر مجذور قد بر حسب متر محاسبه گرديد و مقادير 

 اضافه وزن ۳۰ تا ۲۵ به عنوان وزن طبيعی، بين ۲۵کمتر از 

ميزان قند خون .  چاق در نظر گرفته شده است۳۰و بيشتر از 

، )TC(  کلسترول تامناشنا و پروفايل ليپيدي سرم از قبيل

، ليپوپروتئين با چگالي )HDL(ليپوپروتئين با چگالي بالا 

ي دستگاه  به وسيله) TG(گليسريد  و تري) LDL(پايين 

گيري شده  های اختصاصی اندازه  با کيتBT3000اتوآناليزر 

  .است

 EDTAدو نمونه خون محيطي لخته و حاوي ضد انعقاد 

 از افراد به DNAتخراج به ترتيب براي جداسازي سرم و اس

 DNAي ژنومي با استفاده از کيت استخراج DNA. دست آمد

، )FlexiGene DNA isolation Kit, Qiagen(با کيفيت بالا 

محصول شرکت تجاري کياژن استخراج شده و کيفيت آن 

توسط ژل آگاروز و غلظت آن با استفاده از دستگاه 

. ين شده استتعي) ND1000Espectrophotometer(نانودراپ 

هاي از پيش  روپــ، با استفاده از پDNAاي ــه نمونه

براي ) ABI) Applied Biosystemي شده شرکت ــطراح

 ;C_32833526_10آمريكا، (ورد مطالعه ــم مــمورفيس پلي

Applied Biosystems, Foster City (به روشTaqMan 

assay۲۵مخلوط واکنش نهايي به حجم .  تعيين ژنوتيپ شدند 

 ABI 7500 realدستگاهتايي در   ۹۶هاي  ميکروليتر در پليت

time PCR Systemشرايط دمايي بهينه براي .  قرائت گرديد

ي دناتوراسيون  مرحله: انجام واکنش شامل موارد ذيل بود

گراد و به  ي سانتي  درجه۹۵ دقيقه در دماي ۱۰اوليه به مدت 

ي  رجه د۹۲ ثانيه در دماي ۱۵ سيکل شامل ۴۰تعداد 

 ۶۰ دقيقه در دماي ۱ي دناتوراسيون و  گراد مرحله سانتي

گراد به عنوان مرحله اتصال و بسط تکرار   سانتيي درجه

هاي به دست آمده براي ژنوتيپ هر فرد توسط  طيف. گرديد

براي اطمينان .  دستگاه، آناليز و شناسايي شدSDSافزار  نرم

ها به   از نمونه%۵هاي ژنوتايپينگ، به ميزان  از صحت يافته

چنين  هم. طور تصادفي انتخاب و روند آزمايش تکرار گرديد

به ازا هر پليت از يک نمونه کنترل منفي و يک نمونه کنترل 

  .مثبت استفاده شده است

ها در سه گروه مورد  ها و توزيع ژنوتيپ فراواني آلل

مطالعه و تبعيت آنها از تعادل هاردي ـ واينبرگ با استفاده از 

مقادير . مون مجذور خي و آزمون دقيق فيشر انجام گرديدآز

. انحراف معيار بيان شده است±کمي به صورت ميانگين

گليسريد و كلسترول ـ  متغيرهاي کمي پيوسته از قبيل تري

LDL که از توزيع طبيعي برخوردار نبودند ابتدا به شکل 

براي . لگاريتمي تغيير يافته سپس وارد محاسبات شده است

 ميانگين متغيرها بين دو گروه، آزمون تي و براي ي يسهمقا

سنجي و باليني بين   تفاوت ميانگين متغيرهاي تني مقايسه

 بدن، آناليز ي  تودهي ي و سه گروه نمايههاي ژنوتيپ گروه

هاي  ونـــ با آزمPost-hocراه ـــواريانس يک طرفه به هم

ن لجستيک آناليز رگرسيو.  توکي به کار رفته استي چندگانه

گرهاي سن و جنس، براي  خام و تعديل شده براي مداخله

 ۹۵و فاصله اطمينان ) odds ratio( نسبت شانس ي محاسبه

ها  تمام داده. ها استفاده شده است درصدي براي ژنوتيپ

 و سطح ، تجزيه و تحليلSPSSافزار آماري  توسط نرم

  . در نظر گرفته شده است% ۵ دار آماري معنی

  ها يافته

سنجي و بيوشيميايي جمعيت مورد مطالعه  هاي تن ويژگي

 ۱بدن در جدول ي  ي توده هاي سه گانه نمايه به تفکيک گروه

رفت متوسط  گونه که انتظار مي همان. آورده شده است

ي بدن، دور  ي توده متغيرهاي تن سنجي از قبيل وزن، نمايه

  خونکمر، دور باسن، نسبت دور کمر به دور باسن، فشار

سيستولي و دياستولي و نيز متوسط متغيرهاي باليني شامل 

گليسريد و کلسترول تام، از مقادير  قند خون ناشتا، تري

بالاتري در دو گروه چاق و اضافه وزن نسبت به گروه با 

 و بر عکس ميزان ،)>۰۵/۰P(وزن طبيعی برخوردار بودند 

HDL -در ميانگين سني . کلسترول در گروه طبيعی بالاتر بود

داري نداشت و نسبت مرد به زن در  سه گروه، تفاوت معني

 و در ۱۲۰ به ۸۱، گروه اضافه وزن ۱۱۹ به ۴۱افراد چاق 

توزيع ژنوتيپي و فراواني . باشد  مي۴۸ به ۲۶گروه طبيعی 

 در سه گروه مورد مطالعه در ۱۷۳۷۳۰۸۰rsاللي واريانت 

اي فراواني اللي محاسبه شده بر.  آورده شده است۲جدول 

، ۹/۶۱هاي چاق و طبيعی   به ترتيب در گروهG و الل Cالل 

. داري نداشتند بودند که تفاوت معني% ۲/۳۷، ۸/۶۲و % ۱/۳۸

فراواني آللي و توزيع ژنوتيپي درکل جمعيت و نيز به تفکيک 

 بدن از تعادل هاردي ـ واينبرگ ي ي توده هاي نمايه گروه

ها نشان داد که  بررسي توزيع ژنوتيپ). P<۰۵/۰(تبعيت کرد 

و %) ۸/۴۳ و ۷/۵۱، ۳/۴۷( بيشترين فراواني GCژنوتيپ 

را به %) ۲/۱۶ و ۹/۱۱، ۵/۱۳( کمترين فراواني GGژنوتيپ 

هاي با وزن طبيعی، اضافه وزن و چاق نشان  ترتيب در گروه
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  . نگرديدشده مشاهده هاي ياد  دادند که از نظر آماري اختلاف معني داري بين گروه

   بدني  تودهي نمايههاي  سنجي و بيوشيمي در افراد مورد مطالعه به تفکيک گروه هاي تن يژگي و-۱جدول 

*  گروه چاق  گروه اضافه وزن  گروه وزن طبيعی  )واحد(متغير 
P 

  ۰۱۴/۰ ۱۶۰) ۱۱۹/۴۱( ۲۰۱) ۱۲۰/۸۱( ۷۴) ۴۸/۲۶(  )مرد/زن(جنس 

  ۵۵۶/۰ ۱۹/۴۸ ± ۰۰/۷ ۵۱/۴۷ ± ۲۱/۷ ۲۰/۴۸ ± ۷۸/۷†  )سال(سن 

  >۰۰۱/۰ ۸۲/۸۲ ± ۲/۱۰ ۳۱/۷۲ ± ۱۱/۹ ۵۸/۵۹ ± ۶۸/۷  )کيلوگرم(ن وز

  ۰۰۶/۰ ۰۱/۱۵۹ ± ۸۵/۷ ۰۰/۱۶۲ ± ۴۰/۹ ۹۴/۱۶۰ ± ۸۶/۸  )متر سانتي(قد 

  >۰۰۱/۰ ۸۳/۳۲ ± ۷۲/۲ ۵۱/۲۷ ± ۳۸/۱ ۰۱/۲۳ ± ۶۱/۱  )کيلوگرم بر متر مربع(ي بدن  ي توده نمايه

  >۰۰۱/۰ ۰۱/۱۰۳ ± ۰۱/۹ ۲۱/۹۲ ± ۹۳/۸ ۰۲/۸۳ ± ۸۸/۹  )متر سانتي(دور کمر 

  >۰۰۱/۰ ۰۰/۱۱۱ ± ۰۰/۷ ۰۰/۱۰۲ ± ۰۰/۵ ۰۰/۹۵ ± ۰۰/۵  )متر سانتي(دور باسن 

  >۰۰۱/۰ ۹۳/۰ ± ۰۶/۰ ۹۱/۰ ± ۰۷/۰ ۸۷/۰ ± ۰۸/۰  نسبت دور کمر به دور باسن

  ۰۱۵/۰ ۷۰/۴ ± ۸۱/۰ ۵۵/۴ ± ۶۹/۰ ۴۰/۴ ± ۷۹/۰  )مول بر ليتر ميلي(قند خون ناشتا 

  ۰۱۲/۰ ۰۳/۱ ± ۷۹/۰ ۰۲/۱ ± ۹۲/۰ ۱۱/۱ ± ۰۰/۱  )مول بر ليتر يميل (HDLكلسترول ـ 

  ۶۲۴/۰ ۲۳/۳ ± ۷۱/۰ ۲۱/۳ ± ۶۸/۰ ۱۳/۳ ± ۷۳/۰  )مول بر ليتر ميلي (LDLكلسترول ـ 

  ۰۸۰/۰ ۰۱/۵ ± ۰۰/۱ ۹۴/۴ ± ۹۸/۰ ۵۲/۴ ± ۱۰/۱  )مول بر ليتر ميلي(کلسترول تام 

  ۰۰۵/۰ ۷۹/۱ ± ۸۰/۰ ۰۷/۱ ± ۸۰/۰ ۴۱/۱ ± ۸۰/۰  ) مول بر ليتر ميلي(گليسريد  تري

  ۰۰۲/۰ ۰۰/۱۲۴ ± ۰۰/۲۰ ۰۰/۱۲۱ ± ۰۰/۱۷ ۰۰/۱۱۵ ± ۰۰/۱۴  )متر جيوه ميلي(فشار خون سيستولي 

  >۰۰۱/۰ ۰۰/۸۲ ± ۰۰/۱۱ ۰۰/۸۰ ± ۰۰/۱۱ ۰۰/۷۴ ± ۰۰/۱۰  )متر جيوه ميلي(فشار خون دياستولي 

  .اند انحراف معيار بيان شده±انگيناعداد به صورت مي† دار است،   از نظر آماري معني>۰۵/۰P مقدار *

  طبيعی وزن نسبت به گروه با وزن  هاي چاق و اضافه  توزيع ژنوتيپي و فراواني آللي بين گروهي  مقايسه-۲جدول 

  ژنوتيپ

گروه 

طبيعی 

  )درصد(

گروه اضافه 

  )درصد(وزن 

  گروه چاق

  )درصد (

   نسبت شانس*

  %)۹۵فاصله اطمينان  (

اضافه وزن نسبت به 

  طبيعی

  Pمقدار 

   نسبت شانس*

  %)۹۵فاصله اطمينان  (

گروه چاق نسبت به 

  طبيعی

†
P  

rs173173080 ۷۴  ۲۰۱  ۱۶۰  -  -  -  -  

CC  )۲/۳۹ (۲۹  )۳/۶۳ (۷۳  )۰/۴۰ (۶۴  ۱) گروه مقايسه (۱  -  )گروه مقايسه(  -  

CG  )۳/۴۷ (۳۵  )۷/۵۱ (۱۰۴  )۸/۴۳ (۷۰  )۱۵/۲ – ۶۷/۰ (۲۰/۱  ۵۳۲/۰  )۵۷/۱ – ۴۶/۰ (۸۵/۰  ۶۰۵/۰  

GG  )۵/۱۳ (۱۰  )۹/۱۱ (۲۴  )۲/۱۶ (۲۶  )۱۶/۲ – ۳۹/۰ (۹۱/۰  ۸۳۵/۰  )۶۹/۲ – ۴۸/۰ (۱۴/۱  ۷۶۵/۰  

                

  -  )گروه مقايسه (۱  -  )گروه مقايسه C )۸/۶۲ (۹۳  )۲/۶۲ (۲۵۰  )۹/۶۱ (۱۹۸  ۱)آلل 

  G )۲/۳۷ (۵۵  )۸/۳۷ (۱۵۲  )۱/۳۸ (۱۲۲  )۵۱/۱ – ۷۰/۰ (۰۳/۱  ۸۸۹/۰  )۵۶/۱ – ۷۰/۰ (۰۴/۱  ۸۴۶/۰آلل 

  دار است،  از نظر آماري معني>۰۵/۰Pمقدار †، گر سن و جنس نسبت شانس تعديل شده براي اثر مداخله *

  

هاي آزمون رگرسيون لجستيک براي به دست  يافته

 درصدي در مدل ۹۵ي اطمينان  آوردن نسبت شانس و فاصله

 را به عنوان )رايج (هموزيگوت الل غالبکه   غالبژنتيکي

 ديگر گروه هتروزيگوت و هموزيگوت الل مرجع لحاظ کرده و

 دو حالت خام و نيز به دنبال کند، در را با آن مقايسه مي

داري با  تعديل اثر عوامل مداخله گر سن و جنس، ارتباط معني

چنين، آناليزهاي  هم. بروز چاقي و اضافه وزن نشان نداد

ها بر اساس جنسيت نيز تغييري  مشابه، به دنبال تفکيک گروه

ها نشان داده  يافته(هاي مورد مشاهده ايجاد نکرد  يافتهدر 

تجزيه و تحليل مقادير متوسط هريک از ). نشده است

متغيرهاي باليني در جمعيت مورد مطالعه به تفکيک سه گروه 

 داده شده  نشان۳نظر در جدول ژنوتيپي واريانت مورد 



 همكارانو حسن روكي دكتر    با چاقيLXRβ ژن rs17373080مورفيسم  ارتباط پلي ۴۴۷

 

  

شود  طور که در جدول ياد شده مشاهده مي همان. است

 تفاوت GG و CC ،CGم از متغيرها در سه ژنوتيپ کدا هيچ

  . معني داري نشان ندادند

  ها در کل جمعيت مورد مطالعه  متغيرهاي باليني و بيوشيميايي به تفکيک ژنوتيپي  مقايسه-۳جدول 

۱۷۳۷۳۰۸۰rs  متغيرها  
CC CG  GG  

*
P  

  -  ۶۰  ۲۰۹  ۱۶۶  تعداد

  ۸۳۴/۰ ۸۷/۲۸ ± ۷۰/۳ ۵۶/۲۸ ± ۰۰/۴ ۷۲/۲۸ ± ۲۰/۴†  )کيلوگرم بر متر مربع(ي بدن  ي توده نمايه

  ۶۷۷/۰ ۹۰/۰ ± ۰۷/۰ ۹۱/۰ ± ۰۸/۰ ۹۱/۰ ± ۰۷/۰  نسبت دور کمر به دور باسن

  ۷۶۳/۰ ۶۳/۴ ± ۷۱/۰ ۶۰/۴ ± ۸۰/۰ ۶۰/۴ ± ۷۳/۰  )مول بر ليتر ميلي(قند خون ناشتا 

  ۶۱۲/۰ ۰۳/۱ ± ۳۰/۰ ۰۵/۱ ± ۲۰/۰ ۰۴/۱ ± ۲۰/۰  )مول بر ليتر ميلي (HDLكلسترول ـ 

  ۲۳۵/۰ ۱۱/۳ ± ۷۰/۰ ۳۰/۳ ± ۹۰/۰ ۱۰/۳ ± ۷۰/۰  )مول بر ليتر ميلي (LDLكلسترول ـ 

  ۴۶۰/۰ ۰۳/۵ ± ۱۰/۱ ۰۰/۵ ± ۱۰/۱ ۸۳/۴ ± ۸۰/۰  )مول بر ليتر ميلي(کلسترول تام 

  ۰۶۲/۰ ۶۹/۱ ± ۸۰/۰ ۶۰/۱ ± ۷۰/۰ ۷۱/۱ ± ۹۰/۰  )مول بر ليتر ميلي(گليسريد  تري

  ۶۶۳/۰ ۹۷/۱۱۹ ± ۹۵/۱۳ ۸۷/۱۲۱ ± ۷۶/۱۹ ۱۲/۱۲۱ ± ۳۲/۱۷  )متر جيوه ميلي(فشار خون سيستولي 

  ۸۹۲/۰ ۹۴/۷۹ ± ۳۷/۱۰ ۲۳/۸۰ ± ۹۴/۱۱ ۱۷/۷۹ ± ۸۵/۱۱  )متر جيوه ميلي(فشار خون دياستولي 

  .اند انحراف معيار بيان شده±اعداد به صورت ميانگين† دار است،   از نظر آماري معني>۰۵/۰P مقدار *

  

  بحث

ن يک اختلال متابوليکي از تعامل چندگانه و چاقي به عنوا

شود و  پيچيده بين فاکتورهاي محيطي و ژنتيکي ناشي مي

هاي اخير با رشد نسبي بالايي  شيوع آن در جهان در سال

 فاکتورهاي محيطي از قبيل سبک زندگي، ۱۵.همراه بوده است

نقش مهمي در کم تحرکي و اختلالات متابوليکي و غددي 

هاي ژنومي در مطالعات   ليکن پيشرفت،رندبروز چاقي دا

 ژنومي نقش ژنتيک را نيز در بروز چاقي به ي تردهسگ

 حاضر براي اولين بار در ي  مطالعه۴.درستي نشان داده است

 را با LXRβ ژن ۱۷۳۷۳۰۸۰rsمورفيسم  ايران ارتباط پلي

دست آمده از اين ه هاي ب يافته. چاقي بررسي نموده است

 ي نمايهمورفيسم انتخابي با  م ارتباط پليپژوهش بيانگر عد

  .باشد ميچاقي شاخص  بدن به عنوان ي توده

هاي اندکي به منظور بررسي ارتباط بين ژن  پژوهش

LXRβه ــهاي مختلف دنيا صورت گرفت  و چاقي در جمعيت

ه ــان داده کــــده نشــت آمـ به دسهــــاي يافتهاست و 

. ند با چاقي در ارتباط باشدتوا هاي اين ژن مي مورفيسم پلي

 و همکاران روي زنان Dahlmanدر پژوهشي که توسط 

ها نشان داد در سطح ژنومي دو  سوئدي صورت گرفت يافته

هاي   و هاپلوتيپLB44732G>A و ۲۶۹۵۱۲۱rsمورفيسم  پلي

 ولی اين نتيجه ،ها با فنوتيپ چاقي همبستگي نشان داده آن

های   نگرديد و بررسی مشاهده۱۷۳۷۳۰۸۰rsبراي واريانت 

 در بافت LXRβي ژن mRNAبيشتر نشان داد که سطح بيان 

دهد  داري نشان نمي چربي افراد چاق و طبيعی اختلاف معني

های مختلف  تواند ناشی از بيان ژن در بافت و اين تناقض می

هاي ديگری غير از   به نحوی که ممکن است در بافت،باشد

 در مقابل، ۱۰.ايفا کندبافت چربي در تنظيم چربي نقش 

 به ۲۰۱۰ و همکاران در سال Solaasپژوهشي که توسط 

 با ديابت نوع LXRβهاي ژن  مورفيسم بررسي ارتباط بين پلي

دو و چاقي در سه جمعيت کوهورت نروژي، فرانسوي و 

 با خطر ۱۷۳۷۳۰۸۰rsاروپايي پرداخت، نشان داد که واريانت 

ن داده و به احتمال زياد ابتلا به ديابت و چاقي همبستگي نشا

 ۱۲. اثر خود را اعمال مي نمايدLXRβاز راه تغيير بيان ژن 

مورفيسم با خطر بالاي   اين پليGها نشان دادند که آلل  آن

با . چاقي و اضافه وزن و خطر پايين ديابت همبستگي دارد

 روي چاقي و ديابت به نظر Gتوجه اثرات متضاد آلل 

ي پروموتور، در  سم در ناحيهمورفي رسد که اين پلي مي

تواند با  ي شروع رونويسي واقع شده و مي نزديکي نقطه

اي متفاوت، پتانسيل رونويسي ـورهـاکتـوفــي کـــفراخوان

هاي   را تغيير داده و تاثير آن روي ژنLXRβپروموتور ژن 

هدف را تعديل نمايد، به نحوی که نقش متقابل در سوخت و 

لوکز بازي نمايد که اين فرضيه ساز چربي و هموستازي گ

باشد و  هاي بيشتر در سطح مولکولي مي نيازمند بررسي



 ۴۴۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۹۲دي ، ۵ ي شماره, پانزدهمي  دوره

 

  

 تاثير تغييرات اپي ، از طرفی۱۶.بايستي با احتياط تفسير شود

 LXRbعلاوه بر آن ژن . توان ناديده گرفت ژنتيک را نيز نمي

هاي تنظيمي  هاي مختلف با سازوكار ها و بافت در اندام

شود که اين خود به پيچيدگي ارتباط با  متفاوتي بيان مي

  . افزايد ها مي بيماري

مورفيسم ژنتيکی   و همکاران تاثير پلیLuanبراساس نظر

ای  های تغذيه تواند توسط ويژگی بر تظاهرات چاقی می

 محتمل است که ۱۷.جمعيت مورد مطالعه نيز تغيير نمايد

ن و ای بين ايرانيا  غذايی و رژيم تغذيههاي تفاوت عادت

مورفيسم مورد مطالعه را  های اروپايی اثرات پلی جمعيت

ي سبک زندگی و ديگر شرايط  تعديل نمايد و از طرفي مطالعه

تواند اثرات مخفی يک واريانت ژنی را آشکار  محيطی می

هايي که   اين احتمال وجود دارد در جمعيت،چنين هم. سازد

مورفيسم ياد  يمورفيسم با چاقي ارتباط نشان داده، پل اين پلي

شده با واريانت ديگري در همان ژن و يا در ژن ديگري در 

عدم تعادل لينکاژ بوده و همبستگي مورد مشاهده ناشي از 

  .اثر آن باشد

مورفيسم بررسي شد،  در پژوهش حاضر فقط يک پلي

 با چاقي LXRβتوان با قاطعيت نتيجه گرفت ژن  بنابراين نمي

عداد کم افراد مورد مطالعه به با توجه به ت. ارتباطي ندارد

هاي به دست آمده، از قدرت کافي براي  احتمال زياد يافته

هاي ضعيف ژنوتيپ ـ فنوتيپ برخوردار  تشخيص همبستگي

هاي مطالعه عدم وجود  يکی ديگر از محدوديت. نبودند

ي  هاي ديگر دنيا براي مقايسه مطالعات بيشتر در جمعيت

شد و در نهايت عدم وجود با هاي به دست آمده مي يافته

مورفيسم بر عملکرد  دانش قطعي در مورد تاثير اين پلي

  .باشد  ميLXRβبيولوژيک 

مورفيسم  داري بين پلي پژوهش حاضر ارتباط معني

۱۷۳۷۳۰۸۰rs ژن LXRβي بدن گزارش  ي توده  و نمايه

هاي به دست آمده بايستي به  کند و واضح است که يافته نمي

اي موجود به ويژه حجم نمونه درنظر ه موازات محدوديت

ي در ــبا توجه به دخيل بودن عوامل ژنتيک. گرفته شود

لف و روي ـاي مختــه ر در جمعيتـهاي بيشت ژوهشـچاقي، پ

هاي مختلف اين ژن براي تاييد يافته هاي به  مورفيسم پلي

  . باشد دست آمده ضروري مي

دگان در اين کنن نويسندگان مقاله از تمام شرکت: يسپاسگزار

رح، قدرداني ــاران طـاندرک اه و دستـل آزمايشگـ، پرسنپژوهش

برگرفته از ( از تامين بودجه مالي اين طرح ،چنين هم. نمايند مي

توسط مرکز تحقيقات ) ۶۴۷نامه دانشجويي، طرح شماره  ن پايا

هاي گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي  بيماري

  .  شود تهران سپاسگزاري مي
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Abstract 
Introduction: Liver X receptor Beta (NR1H3) has a pivotal role in carbohydrate and lipid 

metabolism and is located in an obesity susceptibility region, and genetic variations in it may play 
a role in etiology of human obesity. This study aims to assess the association of the LXRβ 
rs17373080 polymorphism with obesity and related traits. Materials and Methods: A total of 435 
unrelated subjects, including 160 obese, 201 overweight and 74 controls randomly selected from 
Mashhad city, were enrolled in the present case-control study. The anthropometric and 
biochemical parameters were measured and DNA samples were genotyped by the TaqMan assay. 
Results: Allelic and genotypic frequencies showed no significant associations with obesity and 
related traits, even after age and gender adjustment. By logistic regression using a dominant 
model, the odds ratios for the obesity were: 0.85 (0.46-1.57) for genotype CG and 1.14 (0.48-2.69) 
for genotype GG, compared with the genotype CC as a reference. The allelic frequency of the LXRβ 
gene variant in whole population and also in three BMI groups was in the Hardy-Weinberg 
equilibrium. Conclusions: This study revealed no association between LXRβ rs17373080 
polymorphism and the risk of obesity in an Iranian population, suggesting this SNP is not a major 
contributor to risk of obesity. 
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