
  
  يزد درماني شهيد صدوقي -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

  9، ص 1383سال دوازدهم ، شماره دوم ، تابستان 

  
  

  مقايسه سطح خوني هورمون لپتين در بيماران چاق ديابتي و غيرديابتي
  

  3جر صدقي  ها ، دكتر 2اردكاني ، دكتر محمد افخمي 1دكتر جواد محيطي اردكاني

  
  چكيده

كشـف شـد، پپتيـدي     Obو همكارانشـان از ژن   Friedmanتوسـط   1994كـه اولـين بـار در سـال     )  Leptin(لپتـين   هورمون :مقدمه 
شـود و داراي دو نـوع رسـپتور در     باشد كه از بافت چربـي ترشـح مـي    كيلو دالتون وزن ملكولي مي 16اسيدآمينه و  167ك، با كوچ

بـا مهـار    اين هورمون با رسـپتورهاي مخصـوص در هيپوتـالاموس   . باشد مي و روده  ها هيپوتالاموس و ديگر بافتها مانند كبد، ماهيچه
شود و از طريق ديگر با افزايش دادن ميزان متابوليسم بدن ميزان انرژي مورد نياز و در نتيجه  ا ميباعث كاهش اشته Yترشح نروپپتيد 

  . كند ميزان چربي بدن را كنترل مي
نقش اساسي در تنظيم انرژي بدن و سوخت ساز بافتها دارد لذا رابطـه ايـن    هورمون انسولين نيز از طريق اثر روي راههاي متابوليسمي

در ايـن مطالعـه   . تنظيم متابوليسم بدن مورد سؤال است و گزارشات متفاوت و متضاد در اين رابطه منتشر شـده اسـت   دو هورمون در
  . ميزان خوني و رابطه بين اين دو هورمون در بيماران چاق ديابتي و چاق غيرديابتي مورد مقايسه و ارزيابي قرار گرفته است

وارد مطالعـه شـدند و بعـد از گـرفتن      BMI>30Kg/m2از افـراد چـاق غيرديـابتي بـا      نفـر  32بيمار چاق ديـابتي و   32 :روش بررسي 
  . و ديگر فاكتورهاي لازم سنجش شدHbA1c يك نمونه خون ناشتا گرفته شد و ميزان هورمون لپتين، انسولين و ،اطلاعات لازم

  و µg/ml8/11±8/21 ديـابتي و غيـر ديـابتي بترتيـب برابـر      دهـد كـه ميـزان لپتـين در گـروه چـاق       نتايج اين مطالعه نشـان مـي   :نتايج 
µg/ml 3/1±59/15 يك رابطه مستقيم بين ميزان لپتين خون و  نشان داد و در مقايسه با افراد با وزن طبيعيBMI نتايج . دهند نشان مي

روه ديابتي چاق وجـود دارد در  دهد كه يك ارتباط معكوس بين ميزان هورمون ليتين و انسولين در گ بدست آمده همچنين نشان مي
  . حالي كه در گروه چاق غيرديابتي اين رابطه عكس است

شود و از طرف ديگر ترشـح انسـولين    ها مي در بافت نظر به اينكه لپتين از يك طرف باعث شكستن مقاومت به انسولين :گيري  نتيجه
ديـابتي چـاق و    هـاي  عكـس بـين ايـن دو هورمـون در گـروه      گردد لذا ارتباط باعث افزايش توليد هورمون لپتين در بافت چربي مي

  . مورد مطالعه قرار گيرد  باشد كه بايد بيشتر غيرديابتي چاق بيان كننده مكانيسم اثر متفاوت اين دو هورمون مي
  

  لپتين ،انسولين ،ديابت، چاقي :هاي كليدي واژه
  

  مقدمه
ــه  ــاقي عارض ــومي چ ــردم    اي عم ــوم م ــك س ــا ي ــه تقريب ــت ك   اس

  
  ديار گروه بيوشيمياستا -1

  غددفوق تخصص بيماريهاي  -داخلي بيماريهاي استاديار گروه  -2

  پزشك عمومي -3

  ديابت  درماني يمركز تحقيقات -3و2

  درماني شهيد صدوقي يزد -دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

  

  
اغلب كشورها را متأثر كرده و معالجه اين افراد هزينه بسيار بالايي 

ــوده اســت    ــل نم ــورها تحمي ــراي كش ــالهاي ب. ب ــيش  از س ــيار پ س
اي بودند كه بتوانـد ايـن عارضـه را از     دانشمندان دنبال كشف ماده

ــا اينكــه در ســال     ــد ت ــان كن ــرل و درم ــوژي كنت  1994نظــر بيول

Friedman   ــان ــه از ژن   )1(و همكارانش ــوني ك ــد  obهورم تولي
) بـه معنـي لاغـري   (  Leptinگردد را كشف كردند و نـام آنـرا   مي

ي  ميدهاي زيادي جهـت معالجـه  با كشف اين هورمون ا. گذاشتند
افراد چاق در دانشمندان ايجاد شد بطوري كه در مـدت كوتـاهي  
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  مقايسه سطح خوني هورمون لپتين در بيماران چاق ديابتي و غيرديابتي

هورمـون لپتـين   . )3،2(بيش از سه هزار مقاله در اين رابطه منتشر شد
اسـيد آمينـه اسـت كـه از      167كيلـو دالتـون و    16پروتئيني با وزن 

بـدن  لپتين از طريق دو نوع رسپتور در . شود  بافت چربي ترشح مي
يك نوع رسپتورهاي بلند كه در بخشهايي از مغـز و  . كند عمل مي

ــود دارد ــالاموس وجـ ــانواده  . هيپوتـ ــپتورها از خـ ــوع رسـ ــن نـ ايـ
سيتوكينهاي نوع يك است و با فعال شـدن ايـن رسـپتورها توسـط     

در هيپوتـالاموس شـده و    Y هورمـون لپتـين باعـث مهـار نروپپتيـد     
سوخت ساز بدن از طريق اثر باعث مهار اشتها و افزايش متابوليسم 

  .)5،4(شود  روي هورمونهاي تيروئيدي و آدرنال مي
ــد      ــي مانن ــاي محيط ــين در بافته ــپتورهاي لپت ــرم دوم رس ف

روده وجود دارد كه با فعال شدن آنهـا   ، چربي ، كبد و  ها ماهيچه
زيادي در رابطه با تنظـيم انـرژي و وزن بـدن در     اثرات متابوليسمي
  .  )6،5(ندك بافتها اعمال مي

 هـاي منتشـر شـده رابطـه متفـاوتي بـين هورمـون        گـزارش 

هـر   هـا  بعضـي گـزارش  . انسولين وهورمون لپتين بيان نموده اسـت 
معنـي   را رد كـرده و بـي   گونه ارتباط مستقيم بين انسـولين و لپتـين  

درحالي كه گروهي ديگر از مطالعات بر روي ارتبـاط  . )7(دانند مي
جـه بـه اينكـه داراي بعضـي خـواص      اين دو هورمون بـا تو  مستقيم

مشترك هستند معتقدند ترشح هر دو هورمون بوسيله مقدار چربي 
بعـلاوه رسـپتور   . شـود  و تغيير در بـالانس انـرژي متـأثر مـي     ذخيره

انسولين در هيپوتالاموس ودر همان محلي است كه رسـپتور لپتـين   
 رسد كه انسولين يك نقش كليـدي در رابطـه   به نظر مي. قرار دارد

و سـنتز   با سـنتز و ترشـح لپتـين دارد و نقـش لپتـين نيـز در ترشـح       
لـذا بـا   . )9،8،7(انسولين بطور مفصل مورد بحـث قـرار گرفتـه اسـت    

هاي متفاوت ، در اين مطالعه سطح خوني و رابطه  توجه به گزارش
اين دو هورمون در بيماران چاق ديابتي در مقايسه با بيماران چـاق  

  .ارزيابي قرار گرفته است غير ديابتي مورد 
  

  روش بررسي 
كه به مركـز   kg/m2 30 بالا تر از BMIنفر از بيماران با 32

 ديابتي WHOتحقيقات ديابت يزد مراجعه كرده و بر اساس معيار 

بـه عنـوان مـورد انتخـاب      تشخيص داده شدند) II )NIDDM نوع
 BMIغيرديـابتي بـا    نفـر از افـراد چـاق    32نيـز   و) Aگروه (شدند 

بعـد از  ). Bگـروه  (به عنوان شاهد انتخاب شدند  kg/m2 30بالاتر 
گرفتن اطلاعات لازم شـامل قـد ، وزن و غيـره يـك نمونـه خـون       
ناشتا از افراد گروه مورد و شـاهد گرفتـه شـد و بعـد از تهيـه سـرم       

درجه سانتي گراد تا زمان آزمايش فريز  -70در   ها بلافاصله نمونه
  .گرديد

هورمون لپتين بر اسـاس روش الايـزا   : )Leptin(لپتيناندازه گيري 
تهيــه شــده از شــركت ) Sandwich(بــادي دوگانــه  بــا روش آنتــي

DRG  دسـتورالعمل و بـا اسـتفاده از منحنـي      سنجش شد كه طبـق
بـا هـم    هـا  استاندارد و كنترل در يـك زمـان مشـخص تمـام نمونـه     

 05/0اين روش داراي حسا سيت حـد اقـل   . )13(گيري شدند اندازه
در  13/0روزانـه آن   ميكروگرم در ليتـر اسـت و ضـريب تغييـرات    

ــر و  32/0 ــرم در ليتـ ــر   8/2در % 8/5ميكروگـ ــرم در ليتـ ميكروگـ
  .باشد مي

هاي فريز شده در يك روز بـه درجـه    نمونه: اندازه گيري انسولين
خريـداري شـده از     RIAحرارت اتـاق رسـانده و براسـاس روش    

مشـخص شـده در كيـت و    آلمـان براسـاس روش     DRGشركت 
 ، ايـن روش  )14(گيـري و محاسـبه گرديـد     مشخصـات آن انـدازه  

اسـت و ضـريب تعييـرات     µIU/mL5/1داراي حساسيت حـداقل  
 در غلظـت % 8/8و  µIU/mL 96/9 در غلظـت % 53/4روزانـه آن  

µIU/ml 41/10   درصـد بـه بـالا     99است و همچنين داراي دقـت
  .باشد مي

ــدازه ــوبين گليك ان ــري هموگل ــهگي ــوبين  : HbA1c)( وزيل هموگل
هاي خون تام استفاده شده كـه بعـد از گـرفتن     گليكوزيله از نمونه

بـا   خون از افراد با استفاده از روش كروماتوگرافي تعويض يـون و 
گيري شـد و بـه صـورت     اندازه Clinitek-100استفاده از دستگاه 

و  اين روش اسـتاندارد . )15(شود  درصد هموگلوبين توتال بيان مي
  .باشد داراي دقت و صحت بسيار بالا مي

  
  نتايج

ميـزان  : سطح خوني لپتين بيمـاران چـاق ديـابتي و غيـر ديـابتي      
بــر اســاس روش بــالا  Bو  Aخــون در دو گــروه  هورمــون لپتــين

نتــايج نشــان داد كــه ميــانگين ايــن  . گيــري و محاســبه شــد انــدازه
   Bوه و در گر µg/ml2/11±8/21برابر  Aهورمون در خون گروه 
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  درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

ميزان انسولين خـون  ). 1جدول (است µg/ml33/1± 59/15برابر 
 µIU/mL34/1 ±44/10اساس روش ذكرشده برابربر Aدر گروه 

گيـــري و  انـــدازه µIU/mL 65/0 ± 65/8برابـــرB و در گـــروه 
  Aو ميانگين ميـزان قنـد خـون در گـروه     ) 1جدول (محاسبه شد 

. بـه دسـت آمـد    mg/dl80 برابـر  Bو در گـروه   mg/dl174 برابر
انـدازه گيـري شـد     Aهمچنين هموگلوبين گليكوزيلـه در گـروه   

و هموگلـوبين گليكوزيلـه    باشـد  مـي % 38/9آن برابر  كه ميانگين
آنـاليز  نتـايج  . به علت نرمال بودن قند خون محاسبه نشد B گروه

سـولين در  ن و انيت ـلپبـين  رابطه مسـتقيم  يك نشان داد كه آماري 
جــود دارد  و Aارتبــاط معكــوس در گــروه   و يــك  Bگــروه 

  ).3و2جداول(

  
  Bو شاهد  Aمقايسه ميانگين سطح لپتين ،كلسترول،انسولين، تري گليسريد در دو گروه مورد :  1جدول

  
 P.V  ميانگين اختلاف  خطاي استانداد ميانگين تعداد گروه 

 A  (µg/mL) لپتين
B 

32  
32 

8/21  
59/15 

2/11  
3/1  

2/6  07/0  

 A  (µIu/mL) انسولين
B 

32  
32 

44/10  
65/8 

34/1  
65/0  

79/1  235/0  

 mg/dL)(  Aكلسترول
B 

32  
32 

222  
200 

11  
79/9  

22  066/0  

 A  (mg/dL) تري گليسريد
B 

32  
32 

219  
192 

18/11  
76/11  

58/0  11/0  

  
  

،  HbA1c، بررسي همبستگي لپتين با انسولين، قند: 2جدول 
  Aدر گروه  BMI كلسترول و تري گليسريد و 

  
 r)( P.Vضريب همبستگي  لپتين
 626/0 -/89  انسولين

قند خون 
  ناشتا

213/0  242/0  

HbA1c  095/0 605/0 
 786/0 05/0  كلسترول

 582/0 101/0  تري گليسيريد
BMI  211/0 245/0 

  
،  HbA1c بررسي همبستگي لپتين با انسولين، قند،: 3جدول 

  Bدر گروه  BMI كلسترول و تري گليسريد و 
  

 r)( P.Vضريب همبستگي  لپتين
 675/0 077/0  سولينان

 135/0 27/0  كلسترول

  198/0  - /234  تري گليسيريد
BMI  190/0  465/0  

  
  گيري بحث و نتيجه

هـاي زنـده و حيـاطي بـدن اسـت كـه        بافت چربي از بافـت 
لپتـين و   سـنتز وترشـح هورمـون    انرژي بـدن  علاوه بر نقش ذخيره

 ASP(Acylation Stimulation Protien(ديگـر هورمونهـا ماننـد    
و  terlukin-6 (In( 6 -آنترلـــوكين) Adiponectin(آديپـــونكتين 

دهد كه نقش اساسي در تنظـيم متابوليسـم    انجام مي IIپلاسمينوژن 
  .)3،2(و انرژي مورد نياز بدن دارد

دهد كـه   نتايجي كه در اين مطالعه مشاهده گرديد نشان مي
و ) A )ml /µg/11 ±8/21گروه  ميانگين ميزان لپتين خون ناشتا در

ــزان آن در  ) B )µg/ml 33/1± 59/15در گــروه  ــا مي در مقايســه ب
ميـزان  . دهد اي نشان مي افراد نرمال غير چاق افزايش قابل ملاحظه

گـزارش   µg/ml 7-5اين هورمون در افراد نرمال غير چاق حدود 
و همكـاران روي    Kowaslsakaدر مطالعـاتي كـه   . )4(شده اسـت 
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لپتـين در   دادنـد ميـانگين سـطح سـرمي    انجام  IIبيماران ديابتي نوع 
بـه دسـت آوردنـد و ميـزان آن در      µg/ml 5/6±5/22اين بيماران 
  .)16(لاغر به طور قابل ملاحظه كمتر بود افراد ديابتي

 كـه  نتايج اين مطالعه و مطالعات متعدد ديگر دلالـت دارد 

ل افـراد نرمـا   اكثريت افراد چاق ميزان سطح خوني لپتـين بـالاتر از  
و ميزان لپتين در خون متناسب بـا ميـزان چربـي بـدن     %) 90(دارند 

بـه طـوري كـه يـك      يابـد  مخصوصا چربي زير جلدي افزايش مي
ــرمي   ــطح س ــين س ــتقيم ب ــه مس ــين رابط ــا  لپت ــود   BMIب ــا وج آنه

لذا ناهنجاري چاقي در ايـن افـراد مربـوط بـه     ).  3و2جداول (دارد
هــم چنــان كــه بافتهــا بــه عمــل هورمــون لپتــين اســت،   مقاومــت

گزارشات متعددي اين ناهنجاري را در افراد با لپتين بـالا گـزارش   
اين ناهنجاري ممكن است مربوط به نقص انتقـال  . )12،11(كرده اند

يا مربوط به نقص  )2(باشد) CNS(لپتين به سيستم اعصاب مركزي 
و به همـين   )3،2(هاي محيطي باشد هاي هورمون در بافت در رسپتور
بخــش  ثــر تجــويز لپتــين بــه ايــن افــراد كــاملا رضــايت دليــل نيــز ا

باشد بعضي  ارتباط بين لپتين و انسولين كاملا روشن نمي. باشد نمي
ها اثرات لپتين روي قند خـون را بـه صـورت يـك عامـل       گزارش
ــابتي  ضــد ــد مطــرح مــي) Antidiabitic( دي در حــالي كــه  )11(كنن

انسـولين در   دهـد كـه افـزايش ميـزان     هاي ديگر نشان مـي  گزارش
ــي        ــت چرب ــين در باف ــون لپت ــد هورم ــزايش تولي ــث اف ــون باع خ

 Speaman T. testنتايج آناليز آماري كه توسط تست. )12(شود مي

 (2 Tailed) دهد كـه يـك رابطـه مسـتقيم بـين       نشان مي انجام شد
در حالي ) 3جدول (وجود دارد B  سطح لپتين با انسولين در گروه

  ). 2جدول (است  معكوس Aكه اين ارتباط در گروه 
باشـد ولـي    دار نمـي  اگر چه اين ارتباط از نظر آماري معني

دهد كه اثرات متقابل ايـن دو هورمـون در گـروه     احتمالا نشان مي
نتـايج گـروه شـاهد نشـان     . شاهد و مورد متفاوت ظاهر شده است 

دهد كه با افزايش ميزان لپتين قنـد خـون و ميـزان هموگلـوبين      مي
هـاي مطـرح شـده در     فـزايش يافتـه و موافـق گـزارش    گليكوزيله ا

ولي اين اثـر در  . )8،7(باشد رابطه با اثر لپتين روي ترشح انسولين مي
به علت شرايط متفـاوت متابوليسـم و يـا اثـر دارو     ) A(گروه مورد 

ديـابتي ظـاهره نشـده اسـت و چنـين نتيجـه        تجويز شده به بيمـاران 
ق هسـتند ولـي احتمـالا    شود كه اگرچه هر دو گروه چـا  گرفته مي

كـه لازم اسـت مطالعـات     باشد متابوليسم مواد سوختي متفاوت مي
   .گيرد عميق تر و وسيع تري در اين مورد انجام مي

  
  سپاسگزاري

پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي شـهيد صـدوقي   معاونت  از
ايـن مطالعـه و نيـز ازهمكـاري     بـراي  تخصيص بودجـه   از نظريزد 
اين پژوهش كه در انجام  يزد نل محترم مركز تحقيقات ديابتپرس

  .شود تقدير و تشكر مي ،اند ما را ياري نموده
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