
 

مجلة غدد درون ريز و متابوليسم ايران
دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي

)۱۳۷۹پاييز  (۱۵۸ -۱۵۱ ـ صفحه هاي ۳سال دوم ـ شمارة 

ارتباط سطح سرمي ليپوپروتئين ها، آپوليپوپروتئين ها و
  فعاليت آنزيم پاراكسوناز سرمي با عملكرد تيروئيد

عزيزي، دكترفربد رئيس زاده، دكترمازيار رحماني، دكترسيد مهرداد صولتي، دكتر ماندانا اعرابي،  دكتر فريدون 
 مهدي هدايتي

 
بررسي . اختلالات عملكرد تيروئيد، ممكن است با اختلال متابوليسم ليپيدها و ليپوپروتئين هاي آتروژنيك همراه باشد             : چكيده

آنزيم (به علاوه تاكنون گزارشي از فعاليت پاراكسوناز        . وئيد موضوع جديدي است   وضعيت آپوليپوپروتئين ها در اختلالات تير    
در اختلال عملكرد تيروئيد    )  است LDL كه با هيدروليز ليپيدهاي اكسيد شده قادر به جلوگيري از اكسيداسيون             HDLوابسته به   

پوپروتئين ها و سطح فعاليت آنزيم پاراكسوناز       هدف از اين مطالعه، تعيين ارتباط سطح سرمي ليپيدها، آپولي          . ارايه نشده است  
 بيمار دچار اختلال عملكرد     ۲۲. سرمي با عملكرد تيروئيد در مبتلايان به اختلال عملكرد تيروئيد و مقايسة آن با افراد سالم است                

، به ) زن۱۸ مرد و ۱۴(سالم  فرد ۳۲و )  زن۴ مرد و ۴( بيمار هيپرتيروئيد ۸، ) زن۷ مرد و ۷( بيمار هيپوتيروئيد ۱۴تيروئيد شامل 
پس از گرفتن شرح حال و تعيين اندازه هاي تن سنجي، سطح سرمي هورمونهاي             . عنوان گروه شاهد، مورد بررسي قرار گرفتند      

 و فعاليت سرمي آنزيمهاي پاراكسوناز و آريل استراز در يك نمونه خون ناشتا               B و   A-Iتيروئيدي، ليپيدها، آپوليپوپروتئينهاي    
در .  سال بود  ۴۶±۱۲، و شاهد    ۴۲±۱۵، هيپرتيروئيد   ۴۱±۱۳ميانگين و انحراف معيار سن در سه گروه هيپوتيروئيد           . دتعيين ش 

 ميلي گرم در   ۱۷۱±۳۷ در مقابل    ۲۰۴±۶۹(بيماران هيپوتيروئيـد در مقـايسه بـا گـروه شاهـد افزايش معني دار كلسترول تام              
 ۱۵±۵۲ (HDL-cو كاهش معني دار    ) >۰۵/۰P ميلي گرم در دسي ليتر؛     ۸۲±۳۴ل   در مقاب  ۰۵/۰P<(    ،LDL-c) ۴۹±۱۱۵دسي ليتر؛  

؛ ۹/۲±۱ در مقابل    ۳/۱±۰/۴ (TC/HDL-cعلاوه بر اين نسبت     . ديده شد ) >۰۵/۰P ميلـي گرم در دسي ليتر؛     ۶۳±۱۷در مقابـل   
۰۱/۰P< (  وLDL-c/HDL-c) ۸/۰±۳/۲    ۰۱/۰؛  ۵/۱±۸/۰ در مقابلP< (   در بيماران هيپرتيروئيد در    . دافزايش معني داري نشان دا

و كاهش فعاليت   ) >۰۵/۰P ميلي گرم در دسي ليتر؛     ۶۳±۱۷ در مقايسه با     HDL-c) ۱۰±۵۰مقايسه با گروه شاهد، كاهش معني دار       
در دو گروه هيپرتيروئيد و     . مشاهده شد ) >P  ۰۱/۰ واحد بين المللي در دسي ليتر؛       ۶۶±۴۱ در مقابل    ۲۷±۱۴(آنزيم پاراكسوناز   

 و فعاليت آنزيم آريل استراز و در گروه هيپوتيروئيد سطح            B و   A-Iپوتيروئيد، غلظت سرمي، تري گليسريد، آپوليپوپروتئين       هي
در تمامي افراد مورد بررسي، ارتباط مثبتي بين سطح سرمي          . فعاليت آنزيم پاراكسوناز اختلاف معني داري با گروه شاهد نداشت        

TSH   با TC   و LDL-c  تباط معكوس بين سطح     ار.  وجود داشتT3   با TC    و آپوليپوپروتئين B    و همچنين T4   با  TC   و LDL-c 
نتايج ) P<، ۳/۰-=r ۰۵/۰( سرمي با فعاليت آنزيم پاراكسوناز وجود داشت          T4علاوه براين ارتباط معكوسي بين      . مشاهده شد 

روئيد منجر به تغيير پروفيل ليپيدها و         بدست آمده نشان مي دهد كه در دو گروه هيپو و هيپرتيروئيد، اختلال عملكرد تي                   
 با فعاليت آنزيم پاراكسوناز و      T4 و   TSHارتباط معني دار بين سطح سرمي      . ليپوپروتئين ها به نفع فرايند آترواسكلروز شده است      

قش احتمالي  سطح سرمي ليپيدها، نشان دهندة نقش هورمون تيروئيد در متابوليسم ليپيدها و آنزيم هاي وابسته و مطرح كنندة ن                   
 .عملكرد تيروئيد در اكسيداسيون ليپيدها مي باشد

 
 پاراكسوناز، ليپوپروتئين، آپوليپوپروتئين، هيپرتيروئيدي، هيپوتيروئيدي: كليدواژگان

 
 

 واحد ليپيد، مرآز تحقيقات غدد درون ريز و متابوليسم
 خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتيدانشگاه علوم پزشكي و

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

em
.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
0-

26
 ]

 

                               1 / 8

http://ijem.sbmu.ac.ir/article-1-101-en.html


 ۱۵۲ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ۱۳۷۹ پاييز ،٣شمارة, ۲ سال15267

 

 مقدمه

 در مدل توصيفي كنوني براي ايجاد                      
آترواسكلروز، اكسيداسيون ليپوپروتئين با چگالي         

زاد، نقشي    توسط راديكالهاي آ        (LDL-c) پايين
  طبق   ۲،۱.اساسي در آغاز فرايند آترواسكلروز دارد       

 LDL-cاين مدل، عوامل تسريع كنندة اكسيداسيون          
باعث شروع و پيشرفت ضايعات آترواسكلروتيك          
مي شوند، در حالي كه عوامل آنتي اكسيدان اين فرايند       

 يكي از عوامل مطرح شده در تنظيم        ۳.را مهار مي كنند  
. است) i) PONها، آنزيم پاراكسونازاكسيداسيون ليپيد

پاراكسوناز آنزيمي مستقر بر ليپوپروتئين با چگالي         
 است كه از اكسيداسيون ليپوپروتئين ها      (HDL-c)بالا  

 اكسيده در شرايط آزمايشگاهي         LDLو تشكيل     
 اهميت باليني عملكرد اين آنزيم         ۴.جلوگيري مي كند 

ت هنوز به اثبات نرسيده است، زيرا در مطالعا                
اپيدميولوژيك انجام شده به منظور تعيين ارتباط            
فعاليت اين آنزيم با بيماري عروق كرونر نتايج               

در ۷،۶،۵.مختلف و متناقضي به دست آمده است              
بيماران مبتلا به اختلال عملكرد تيروئيد تغيير واضح         
وضعيت اكسيداسيون ديده مي شود، به نحوي كه            

فراد و ا   ) بصورت شديد   (افراد هيپرتيروئيد        
دچار افزايش    ) بصورت خفيف تر   (هيپوتيروئيد    

حساسيت نسبت به استرسهاي اكسيداتيو و افزايش         
اين مسأله مي تواند تا    .  مي شوند LDL-cاكسيداسيون  

حدي توجيه كنندة افزايش خطر بيماري عروق كرونر        
در افراد دچار اختلال عملكرد تيروئيد باشد، اما               

نوان علت تغيير     تاكنون فعاليت پاراكسوناز به ع         
 .وضعيت اكسيداسيون بررسي نشده است

 اختلالات ليپيدها و ليپوپروتئين ها جزو عوارض        
شناخته شدة اختلال عملكرد تيروئيد هستند كه              

                                                 
i- Paraoxonase (PON) 

مي توانند باعث افزايش خطر ابتلا به بيماري عروق           
 در كم كاري تيروئيد، اختلالات         ۹.كرونر نيز شوند   

زارش شده اند، امّ ا   ليپيدها بصورت كامل بررسي و گ      
وضعيت آپوليپوپروتئين ها بصورت كامل شناخته         

 در هيپوتيروئيدي، افزايش سطح سرمي      ۱۰.نشده است 
 ديده   LDL-cكلستـرول تـام، تري گليسريد، و            

 در حالي كه در هيپرتيروئيدي سطح           ۱۱،۸،۳مي شود،
 ۱۲،۲. كاهش نشان مي دهد     LDL-cكلسترول تام و       

در بيماران   )B)B apo ينسطح سرمي آپوليپوپروتئ   
 اما سطح   ۱۳-۱۵دچار كم كاري تيروئيد افزايش مي يابد،    

 در اختلالات تيروئيد      apo A-I و    HDL-cسرمي  
متغير است و در مطالعات مختلف افزايش، كاهش، يا          

 مشاهده شده   apo A-I و   HDL-cعدم تغيير سطح     
 بعضي از تغييرات مشاهده شده در ليپيدها،        ۱۷،۱۶است

تئين ها و آپوليپوپروتئين ها مي توانند توجيه        ليپوپرو
 در بيماران دچار          CADكننده افزايش خطر          

 ۹.هيپوتيروئيدي يا هيپرتيروئيدي باشند

از آنجا كه فعاليت آنزيم پاراكسوناز تا كنون در           
بيماران مبتلا به اختلال عملكرد تيروئيد بررسي نشده 

در اين بررسي براي تعيين وضعيت اين آنزيم         . است
بيماران مبتلا به پركاري و كم كاري تيروئيد انجام شد 
و همزمان غلظت سرمي ليپوپروتيئين ها و                   
آپوليپوپروتئين ها نيز اندازه گيري و با گروه شاهد           

 . مقايسه گرديد

 

 مواد و روشها

 بيمار دچار اختلال عملكرد       ۲۲: افراد مورد بررسي   
)  زن ۷و   مرد   ۷( بيمار هيپوتيروئيد    ۱۴تيروئيد شامل   

 فرد  ۳۲و  )  زن ۴ مرد و     ۴( بيمار هيپرتيروئيد     ۸و  
به عنوان گروه شاهد مورد     )  زن ۱۸ مرد و    ۱۴(سالم  

تمام بيماراني كه بيماريهاي      . بررسي قرار گرفتند   
زمينه اي مزمن مانند نارسايي كليه، نارسايي كبدي و         
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 دكتر فريدون عزيزي و همكاران ، آپوليپوپروتئين و عملكرد تيروئيدپاراكسوناز ۱۵۳

 

يا ديگر اختلالات كبدي، ديابت و سابقة هيپرليپيدمي          
غلظت قند سرمي    . طالعه حذف شدند   داشتند، از م   

 ميلي گرم در    ۱۲۶ناشتا در تمام بيماران كمتر از           
دسي ليتر بود و هيچكدام از بيماران به مدت طولاني           

افراد گروه  . در بخشهاي بيمارستاني بستري نبودند     
شاهد از نظر سن و جنس با گروه بيماران مطابقت             

افراد مورد بررسي از مراجعان به                . داشتند
... انگاههاي سرپايي غدد بيمارستانهاي آيت ا          درم

طالقاني و دكتر شريعتي واقع در شهر تهران انتخاب          
 .شدند

اطلاعات باليني شامل سابقه طبي     : خصوصيات باليني 
افراد، سن، جنس، سابقة مصرف سيگار، ديابت و             
سابقه مصرف دارو و الكل توسط پرسشنامه                

سن گرداوري شد و قد و وزن و دور كمر و با                  
بيماران با متر نواري و طبق پروتكل واحد                    

 از تقسيم وزن      iنماية تودة بدني   . اندازه گيري شد 
نسبت دور  . بدست آمد ) متر(بر مجذور قد    ) كيلوگرم(

 .نيز محاسبه شد) WHR(كمر به باسن 

 ۱۲ نمونة خون وريدي پس از       :روشهاي آزمايشگاهي 
ساعت ناشتايي گرفته شد و سرم سريعاً جهت                

ه گيري ليپيدها، ليپوپروتئين ها، آپوليپوپروتئين ها     انداز
 -۸۰و فعاليت آنزيم پاراكسوناز و آريل استراز در           

كلسترول و    . درجة سانتيگراد نگهداري شد          
) پارس آزمون (تري گليسريد بوسيلة كيتهاي تجاري      

 در نمونه هاي سرم با     LDL-cميزان  . اندازه گيري شد 
رم در دسي ليتر از      ميلي گ ۴۰۰تري گليسريد كمتر از     

 apoA-Iغلظتهاي  . طريق فرمول فريدوالد محاسبه شد    
  Turbidometric با روش                 apoBو      

Immunoprecipitation Assay  فعاليت .  تعيين گرديد
 ۱ ميكروليتر سـرم به     ۱۵پاراكسوناز با اضافه كردن     

شامل ) Tris.HCl) ۸mmol/l, pH=۱۰۰ميلي ليتر بافر   

                                                 
i - Body Mass Index (BMI) 

 ميلي مول در ليتر     ۵/۵ و   CaCl2 ميلي مول در ليتر      ۲
 نيتروفنل  -Pمقدار توليد   . پاراكسون اندازه گيري شد  

 ۲۵ نانومتر و     ۴۰۵با استفاده از اسپكتروفتومتر در       
فعاليت آريل استراز    . درجة سانتيگراد تعيين گرديد    

 ۳ ميلي ليتر سرم به         ۰۱/۰بوسيلة اضافه كردن       
 شامل يك    ۸mM, pH=۲۰ (Tris.HCl(ميلي ليتر بافر 

 و يك ميلي مول در ليتر فنيل       CaCl2ميلي مول در ليتر    
 و  T4 و    T3غلظت سرمي    . استات اندازه گيري شد   

TSH    توسط كيت هاي Immunotech    فنلاند كه توسط 
-radioشركت كاوشيار وارد شده با روش                   

immunoassayاندازه گيري شد . 

 متغيرهاي كمي بصورت       :تجزيه و تحليل آماري      
براي . گين نشان داده شده اند      ميان ±انحراف معيار 

مقايسة متغيرهاي كمي از قبيل نتايج آزمونهاي              
تيروئيد، ليپيدها، آپوليپوپروتئين ها و فعاليت                

 و جهت   Student t-testپاراكسوناز و آريل استراز از      
تعيين ارتباط بين متغيرها از آزمون پيرسون استفاده        

رفته  در نظر گ   ۰۵/۰سطح معني دار آماري معادل     . شد
 .شد

 
 نتايج

متغيرهاي باليني و آزمايشگاهي افراد مورد             
بررسي در سه گروه محاسبه و تحت مقايسه قرار            

، ۴۲±۱۵ميانگين سني در افراد هيپرتيروئيد         . گرفت
 سال  ۴۶±۱۲ و در گروه شاهد        ۴۱±۱۳هيپوتيروئيد  

از نظر سن و جنس اختلاف معني داري بين سه          . بود
افزايش معني دار  . شتگروه مورد بررسي وجود ندا     

T3    و T4      و كاهش TSH        در گروه هيپرتيروئيد و 
 در گروه   TSH و افزايش     T4 و   T3كاهش معني دار   

 در  BMI. هيپوتيروئيد نسبت به افراد سالم ديده شد       
گروه هيپرتيروئيد به طور معني دار از دو گروه ديگر          

 ).۱جدول (كمتر بود 
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 ۱۵۴ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ۱۳۷۹ پاييز ،٣شمارة, ۲ سال15467

 

غلظتهاي سرمي ديگر       ) ۲( جدول شمارة       
در بيماران  . يرهاي آزمايشگاهي را نشان مي دهد     متغ

 ۲۰۴±۳۹(هيپوتيروئيد افزايش غلظت كلسترول تام          
، )>۰۵/۰p ميلي گرم در دسي ليتر،      ۱۷۱±۳۷در مقابل   

، ۸۲±۳۴ در مقابل     LDL-C) mg/dl۶۹±۱۱۵افزايش  
۰۵/۰p<(    و كاهش ،HDL-c) mg/dl۱۵±۵۲   در مقابل 
۱۷±۶۳  ،۰۵/۰p< .(    و افزايش نسبتهايTC/HDL-c  و 

LDL-c/HDL-c            نسبت به گروه شاهد ديده شد  .
بيماران هيپوتيروئيد اختلاف معني داري در سطوح         

، فعاليت   apo B, apo A-Iسرمي تري گليسريد،     
پاراكسوناز و آريل استراز نسبت به گروه شاهد             

 .نداشتند
 
 

 TSH و T4 ،T3ـ  متغيرهاي باليني و غلظت سرمي ۱جدول
 ئيد، هيپوتيروئيد و شاهددر گروههاي هيپرتيرو

 هيپوتيروئيد

)۱۴n=( 

 هيپرتيروئيد

)۸n=( 

 شاهد

)۳۲n=( 

 متغير

 )سال(سن   ۱۲±۴۶ ۱۵±۴۲ ۱۳±۴۱

 )مرد/ زن (جنس  ۱۸/۱۴ ۴/۴ ۷/۷

 )kg/m2(نماية توده بدني ۴±۲۸ ۳±۲۳* ۶±۲۸
†۳۴±۴۰ † ۱/۰±۱۱/۰ ۸/۰±۵/۱ TSH (µU/mL) 

†۲±۴ †۳±۱۸ ۵/۱±۷ T4 (µg/dL) 

*۳۲±۹۳ †۸۰±۲۹۶ ۳۱±۱۲۶ T3 (ng/dL) 

  >۰۵/۰p نسبت به گروه شاهد  *

 >۰۰۱/۰p نسبت به گروه شاهد  †

 
 

 در مقابل    mg/dl۱۰±۵۰( سرم    HDL-c كـاهش  
، فعـالـيـت آنـزيـم پـاراكسـونـاز    )>۰۵/۰p و   ۱۷±۶۳

)IU/mL ۱۴±۲۷    ۰۱/۰،  ۶۶±۴۱ در مقابـلp< (  و آريـل
،  ۲۷۶±۱۹۵ در مقـابـل       IU/ml۱۲۳±۱۵۹(استــراز   

۰۵/۰p< .(       در بيماران هيپرتيروئيد در مقايسه با گروه
ديگر متغيرها شامل كلسترول      . شاهد وجود داشت   
 در  apo B و    LDL-c  ،apo A-Iتام، تري گليسريد،    

گروه هيپرتيروئيد اختلاف معني داري با گروه شاهد        
 .نداشتند

 TC با   TSHهمبستگـي مستقيم بين سطح سرمي       
)۰۵/۰p<   ،۳/۰=r (   وLDL-c) ۰۵/۰<p   ،۳/۰=r( ،

) TC) ۰۱/۰<p  ،۴/۰- =r با   T4ارتباط معكوس غلظت    
، و همچنين ارتباط     )LDL-c)  ۰۵/۰<p  ،۳/۰- =rو  
و ) TC) ۰۱/۰<p  ،۳/۰- =r با    T3ت  ـوس غلظ ـمعك

apo B ) ۰۵/۰<p ،۳/۰- =r (بين . ديده شدT4 سرمي  
) p   ،۳/۰- =r>۰۵/۰(با فعاليت آنزيم پاراكسوناز         

  .س وجود داشتارتباط معكو
 

ـ غلظت متغيرهاي آزمايشگاهي شامل ليپيد، ۲جدول 
ليپوپروتئين، آپوليپوپروتئين و فعاليت سرمي پاراكسوناز و 

 آريل استراز در گروههاي مورد بررسي

 هيپوتيروئيد

)۱۴n=( 

 هيپرتيروئيد

)۸n=( 

 شاهد

)۳۲n=(
 

*۶۹±۲۰۴ ۳۴±۱۵۶ ۳۷±۱۷۱  (mg/dL)كلسترول تام 

  (mg/dL)تري گليسريد ۸۶±۱۴۴ ۳۲±۹۶ ۸۳±۱۴۳
*۱۵±۵۲ *۱۰±۵۰ ۱۷±۶۳ HDL-c (mg/dL)  
*۴۹±۱۱۵ ۳۳±۸۶ ۳۴±۸۲ LDL-c (mg/dL)  

†۳/۱±۰/۴ ۱/۱±۲/۳ ۰/۱±۹/۲ TC/HDL-c 
†۸/۰±۳/۲ ۹/±۸/۱ ۸/±۵/۱ LDL-c/HDL-c 

۲۱±۱۴۰ ۲۵±۱۵۳ ۲۱±۱۴۸  A-I  (mg/dL)آپوليپوپروتئين
۲۰±۹۰ ۲۰±۷۷ ۲۳±۸۵  B (mg/dl)آپوليپوپروتئين 
۲۷±۵۱ †۱۴±۲۷ ۴۱±۶۶  (Iu/ml)فعاليت پاراكسوناز

۶۸±۲۰۰ *۲۳±۱۵۹ ۱۹۵±۲۷۶   (Iu/ml)آريل استراز

 >۰۵/۰p نسبت به گروه شاهد  *
 >۰۱/۰pنسبت به گروه شاهد † 

 

 بحث

عملكرد غدة تيروئيد نقش مهمي در تنظيم                 
ليپوپروتئين هاي پلاسما و متابوليسم كبدي ليپيد            

ة حاضر، نشان داديم كه در مبتلايان        در مطالع . دارد
به اختلال عملكرد تيروئيد غلظت ليپيدها و                    
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 دكتر فريدون عزيزي و همكاران ، آپوليپوپروتئين و عملكرد تيروئيدپاراكسوناز ۱۵۵

 

ليپوپروتئين ها به نحوي تغيير مي كند كه زمينة ايجاد         
از . آترواسكلروز در اين بيماران مساعدتر مي گردد       

طرفي فعاليت آنزيم پاراكسوناز در بيماران                  
 هيپرتيروئيد نسبت به گروه شاهد كاهش معني داري        

اين مسأله مي تواند زمينه ساز تسريع               . دارد
ارتباط مستقيم بين سطح    .  باشد LDL-cاكسيداسيون  

 و ارتباط    LDL-c با كلسترول تام و         TSHسرمي  
 و كلسترول نيز    LDL-c با   T4معكوس سطح سرمي    

نشان دهندة اختلالات ليپيدها در زمينة بيماريهاي           
 .عملكردي تيروئيد و بخصوص هيپوتيروئيدي است

 

 اختلالات ليپيد در هيپوتيروئيدي

شواهد زيادي از ارتباط هيپوتيروئيدي با اختلالات 
ليپيد و در نتيجه افزايش خطر آترواسكلروز وجود           

 در بيشتر مطالعات، افزايش سطح سرمي          ۱۹،۱۸.دارد
 در بيمـاران          LDL-cكلستـرول تـام و              

 و كاهش سطح آنها پس از          ۳۲،۲۱،۱۶هيپـوتيـروئيــد  
 مشاهده شده   ۳۲،۳۰،۲۹،۲۱،۲۰،۱۶،۱۰كار شدن تيروئيد  درست
در مورد تري گليسيريد در مطالعات مختلف          . است

در بعضي مطالعات،   . نتايج متفاوتي بدست آمده است    
افـزايش سطـح تري گليسيـريد در بيماران                  

 و در بعضي ديگر عدم تغيير آن             ۲۱،۱۶هيپوتيروئيد
سطح . ست گزارش شده ا   ۲۳،۲۹،۱۰نسبت به گروه شاهد   

 در بيماران هيپوتيروئيد در مطالعات       LDL-cسرمي  
 يا بـدون     ۱۶ كاهـش يافتـه    ۳۴مختلف افزايش يافته،    

به همين ترتيب، درمان با         .  بوده است    ۳۲،۲۱تغيير
هورمونهاي تيروئيد مي تواند منجر به افزايش               

 يا  HDL۳۲ كاهش معني دار    HDL،۱۶،۱۰معني دار سطح   
 ۳۳،۲۹. شودHDLعدم تغيير در سطح 

 در  B و    A-Iسطح سرمي آپوليپوپروتئين هاي      
. هيپوتيروئيدي كمتر مورد بررسي قرار گرفته است        

در بيشتر مطالعات انجام شده، افزايش سطح سرمي         

 ۳۲،۱۴،۱۳ در بيمـاران هيپوتيروئيـد،    Bآپوليپوپروتئيـن  
و كاهـش سطـح سـرمـي آن پـس از درمـان                 

. ارش شده است        گز   ۳۵،۳۳،۳۲،۱۴،۱۳،۱۰هيپوتيروئيدي
 در بيماران هيپوتيروئيد در          A-Iآپوليپوپروتئين   

 و در بعضي ديگر       ۱۳بعضي مطالعات افزايش يافته     
 بوده است، پس از درمان نيز، در بيشتر         ۳۲بدون تغيير 

 A-Iمطالعات كاهش سطح سرمي آپوليپوپروتئين          
 ۲۸،۱۶،۱۰.گزارش شده است

 از نظر فيزيولوژي، افزايش سطح كلسترول تام و        
LDL-c               در هيپوتيروئيدي ممكن است ناشي از 

 كاهش ليپـاز     ۲۰افزايش سنتز و جذب كلسترول،         
با واسطة  ) كاتابوليسم( و اختلال سوخت       ۲۱كبـدي،
اختلال در پاك شدن ذرات     .  باشد LDL-c۲۳،۲۲گيرندة  
LDL-c                    از پلاسما ناشي از تغيير در مقدار 

 HDL-c متابوليسم   ۲۴. است LDL-cگيرنده هاي كبدي   
پيچيده و چند مرحله اي است و تغييرات سطح سرمي         
آن در بيماريهاي تيروئيد تا حدودي ناشي از تشكيل          

 آن بوسيلة ليپاز كبدي و كلستريل ـ اسيل             iدوباره
 فعاليت اين دو      ۲۵.است) CETP(ترانسفر پروتئين    

آنزيم در هيپوتيروئيدي كاهش مي يابد و شدت كاهش        
 ۲۶. است HDLبا كاهش   فعاليت اين دوآنزيم، متناسب     

 كه يك ذرة آتروژنيك است،             Bآپوليپوپروتئين   
 است و افزايش آن در      LDL-Cآپوليپوپروتئين اصلي   

 LDLهيپوتيروئيدي در كنار افزايش كلسترول و            
در مطالعة حاضر، همان طور كه انتظار . ديده مي شود

مي رفت در بيماران هيپوتيروئيد افزايش معني دار           
 HDL-c و كاهش معني دار      LDL-cكلسترول تام و     

ديده شد اما سطح سرمي آپوليپوپروتئين ها فاقد             
 .تغيير معني دار مي باشد

                                                 
i- Remodelling 
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 ۱۵۶ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ۱۳۷۹ پاييز ،٣شمارة, ۲ سال15667

 

 اختلالات ليپيد در هيپرتيروئيدي

در هيپرتيروئيدي، اغلب كاهش سطح كلسترول تام 
و پس از درمان،     ۳۶،۲۱،۱۶،۴ گزارش شده است    LDL-cو  

ي سطح   بررس ۲۱،۱۶،۱۰.سطح اين دو افزايش مي يابد       
تري گليسيريد در اين بيماران همچون هيپوتيروئيدي       
با نتايج متفاوتي همراه بوده است، اما در بيشتر               
مطالعات عدم تغيير سطح تري گليسيريد در مقايسه با        

 درمان بيماران    ۳۳،۲۱،۱۶.گروه شاهد ديده شده است      
 يا عدم   ۳۶هيپرتيروئيد منجر به افزايش سطح سرمي       

 در بيشتر   HDLسطح سرمي   . ود مي ش ۲۱،۱۶تغيير آن 
 و پس از درمان            ۳۶،۲۱،۱۶مطالعات كاهش يافته     
 سرمي گزارش شده      HDLهيپرتيروئيدي، افزايش    

 ۲۹،۱۶،۱۰.است

وضعيت آپوليپوپروتئين هاي سرم در                  
هيپرتيروئيدي در مطالعات محدودي بررسي شده          

 در بعضي مطالعات افزايش A-Iآپوليپوپروتئين . است
 پس از   ۲۳.ي ديگر كاهش يافته است    و در بعض   ۳۶يافته

 در بيشتر     A-Iدرمان نيز سطح آپوليپوپروتئين          
 و در بعضي بدون تغيير        ۲۹،۱۰مطالعات افزايش يافته  

 در بيشتر مطالعات     B آپوليپوپروتئين   ۳۶.مانده است 
در هيپرتيروئيدي كاهش يافته است و بعد از درمان           

 ۳۶،۲۹.معمولاً افزايش سطح آن ديده مي شود

مونهاي تيروئيد نقش اثبات شده اي در               هور
متابوليسم ليپيدها و ليپوپروتئين ها دارند و افزايش          

 و ليپاز كبدي در بيماران            CETPفعاليت آنزيم     
 به اين ترتيب با          ۲۵.هيپرتيروئيدي ديده مي شود    

افزايش متابوليسم كلي ليپيدها و ليپوپروتئين ها،            
. ابدانتظار مي رود كه سطح سرمي آنها كاهش بي             

بنابراين تغيير عمده اي از نظر نماي آتروژنيك ليپيدها        
در هيپرتيروئيدي ديده نمي شود، اما تغيير در                
وضعيت اكسيداسيون و ايجاد حالت هيپرمتابوليك         
عواملي هستند كه مي توانند منجر به افزايش شيوع           

در اين  . مشكلات قلبي نسبت به جمعيت عادي شوند       
 و كاهش فعاليت     HDLمطالعه كاهش سطح سرمي       

پاراكسوناز و آريل استراز سرمي در هيپرتيروئيدي        
 .ديده شد كه در قسمت بعدي بررسي مي شود

 
اختلالات اكسيداسيون در هيپرتيروئيدي و                 

 هيپوتيروئيدي

اختلال اكسيداسيون ليپيدها در بيماريهاي              
عملكردي تيروئيد در بعضي مطالعات اثبات شده            

ي كه جهت ارزيابي ميزان      در يك مطالعة بالين    . است
 در بيماران هيپو و هيپرتيروئيد      LDL-cاكسيداسيون  

 در وضعيتهاي   LDL-cانجام شد، مشاهده گرديد كه       
هيپـر و هيپوتيروئيدي به اكسيداسيون مستعدتر           

 در مطالعة فوق فاز تأخيري اكسيداسيون            ۲۷.است
LDL         در بيماران دچار اختلال عملكرد تيروئيد وقتي 

ئيد مي شدند، طولانيتر مي شد و اين نشان         كه يوتيرو 
 LDL-cدهندة مقاومت افراد يوتيروئيدبه اكسيداسيون     

در مقايسه با بيماران دچار اختلالات عملكردي               
 بيمار  ۱۶ در مطالعه اي بر روي            ۳.تيروئيد است 
 نفر گروه    ۱۶ بيمار هيپرتيروئيد و       ۱۶هيپوتيروئيد،  

دهاي  غيراكسيده در پراكسي      LDLشاهد، محتوي     
نتايج بدست آمده نشان داد       . ليپيد اندازه گيري شد   

 در افراد هيپرتيروئيد بيشتر از       LDL-cاكسيداسيون  
بيماران هيپوتيروئيد نيز      . دو گروه ديگر بود        

پراكسيداسيون ليپيد بالاتري از گروه كنترل داشتند         
 ۸.كه در عين حال كمتر از بيماران هيپرتيروئيد بود           

رباره پاراكسوناز نشان داده     مطالعات انجام شده د    
است كه اين آنزيم ممكن است توانايي ايجاد اثرات             

 مكنس و       ۳۱.ضد آترواسكلروتيك داشته باشد         
همكارانش نشان دادند كه پاراكسوناز توانايي به            
تعويق انداختن تجمع پراكسيدها و در نتيجه تأخير در        

 در بررسي انجام شده     ۷. را دارد  LDL-cاكسيد شدن   
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 دكتر فريدون عزيزي و همكاران ، آپوليپوپروتئين و عملكرد تيروئيدپاراكسوناز ۱۵۷

 

فتن همراهي بين سطوح سرمي پاراكسوناز با       جهت يا 
بيماري عروق كرونر، نتايج مختلفي بدست آمده             

 ۳۱.است

در مطالعة حاضر پايين بودن سطح سرمي آنزيم         
. پاراكسوناز در بيماران هيپرتيروئيد مشاهده شد          

 با فعاليت آنزيم پاراكسوناز     T4ارتباط معكوس سطح    
 جهت قابل توجه اين نتايج از آن . نيز يافتة مهمي است   

است كه وجود هيپرتيروئيدي همان طور كه قبلاً ذكر          
 و در نتيجه    ۸،۳شد با افزايش راديكالهاي آزاد اكسيژن     

 به اكسيداسيون همراه      LDL-cبا افزايش استعداد      
از طرفي نقش پاراكسوناز به عنوان يك عامل          . است

 ممانعت مي كند   LDLآنتي اكسيدان كه از اكسيد شدن      
  T4ده است و ارتباط معكوس سطح سرمي        شناخته ش 

با ديگر عوامل آنتي اكسيدان نيز قبلاً نشان داده شده          
 ۸.است

نتايج مطالعة حاضر اين فرضيه را مطرح مي كند          
كه در بيماران هيپرتيروئيدي افزايش خطر                   
آترواسكلروز كه احتمالاً به علت تسريع روند                

 است تا حدودي ناشي از          LDL-c۸،۳اكسيداسيون  
. كاهش فعاليت پاراكسوناز در اين بيماران مي باشد         

 با فعاليت سرمي    T4همبستگي معكوس سطح سرمي     
در صورتي  . پاراكسوناز اين فرضيه را تأييد مي كند      

كه بتوان مطالعة فوق را پيگيري كرد و در بيماران             
مورد مطالعه، سطح سرمي پاراكسوناز مجدداً در           

د، نتايجي كه     وضعيت يوتيروئيد اندازه گيري گرد      
 .بدست خواهد آمد جالب توجه خواهد بود

در مطالعة حاضر اختلالات ليپيدي ـ همان طور كه         
انتظار مي رفت ـ در بيماران دچار اختلال عملكردي           

 و نسبت   LDL-cافزايش غلظت   . تيروئيد وجود داشت  
LDL-c/HDL-c        و TC/HDL-c        در بيماران 

 زمينه ساز  هيپوتيروئيد اختلالي شناخته شده است كه     
. بيماريهاي آترواسكلروز در اين گروه مي باشد            

افزايش سطح سرمي كلسترول تام و تري گليسريد در        
بيماران هيپوتيروئيد در اغلب مطالعات ديده شده            
. است، ولي در مطالعة ما اين افزايش وجود نداشت           

بيماران هيپرتيروئيدي كه در اين مطالعه مورد               
 HDL-c سطوح پايين      بررسي قرار گرفتند، داراي     

نسبت به گروه شاهد بودند، در حالي كه در بقية                
كاهش . متغيرهاي ليپيدي اختلاف معني داري پيدا نشد     

 در بسياري از      HDL-c و    LDL-cكلسترول تام،    
مطالعات در بيماران هيپرتيروئيدي گزارش شده            

ارتباط فعاليت سرمي پاراكسوناز با               . است
قابل انتظار بود و با     ) ارتباط معكوس (هيپرتيروئيدي  

فرضيه هاي كنوني مربوط به اكسيداسيون ليپيدها          
 .مطابقت دارد

 
 سپاسگزاري

 نويسندگان مقاله مراتب سپاس خود را نسبت به         
خانم دكتر اعظم كوهكن و آقاي دكتر شهريار كيهاني         
به خاطر همكاري در بررسي باليني بيماران، آقاي            

وليايي به خاطر    شهريار كيايي و آقاي مهران ميرا        
راه اندازي سيستم اندازه گيري فعاليت پاراكسوناز؛ و       
خانم مرضيه ابطحي به خاطر تايپ كاميپوتري متن          

 .مقاله، ابراز مي دارند
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