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  چكيده
 اين ي يافته ح افزايشسط. باشند يم) TNF-α( آلفا توموري ي دهنده فاکتور نکروز ان ي قادر به بي بافت چربيها سلول :مقدمه

سم با چاقي يمورف ي بررسي ارتباط بين اين پل، اين مطالعه ازهدف. ومت به انسولين در ارتباط است با چاقي و مقاسيتوكين
دو گروه سني زير  در (TLGS) "قند و لپيد تهران" ي كننده در مطالعه  افراد شركت:ها مواد و روش. بوددر جمعيت ايراني 

بزرگتر و  (BMI) ي بدني  تودهي  سه گروه براساس نمايهبهسال  ۱۸الاي افراد ب. تقسيم شدند سال ۱۸ سال و  بالاي ۱۸
سال در دو  ۱۸  گروه و در زير كيلوگرم بر مترمربع۲۵تر از   و كوچك۲۵تر و مساوي   و بزرگ۳۰تر از  ، كوچك۳۰مساوي 

انتخاب  نفر ۲۳۹ در مجموع ، از ميان آنها. قرار گرفتند۸۵ از كمتر و صدك ۸۵ صدك بالاتر از BMI صدك گروه براساس
 و فشار BMI در چاقي مانند مؤثرگيري و ساير عوامل  گليسريد و كلسترول اندازه ، تريHDL-C ميزان قند خون ناشتا،. شدند

مورفيسم مورد نظر با   تكثير و پلي PCR روش از ژن مورد نظر با استفاده از ي جفت باز۱۵۲ يا قطعه. خون مشخص شدند
فراواني . واينبرگ تبعيت كرد از قانون هارديTNF-α  يها للآ فراواني :ها تهياف. مشخص شد RFLP روشاستفاده از 

 ارتباط BMIكه با %) ۲/۱۹ (GA  و%)AA)  ۳/۱(%، GG) ۵/۷۹ عبارت بود از ي نفر مورد بررس۲۳۹ها در  ژنوتيپ
 نفر ۰(%. ۳۳(AA   و%)GG) ۵/۸۰(% ،GA) ۵/۱۹ها در گروه جوانان عبارت بود از  فراواني ژنوتيپ. داري نشان نداد معني

ها به اين  گروه بزرگسالان فراواني ژنوتيپ در.  نداشتندAAک ژنوتيپ ي چي و ه داشتندGA نفر ژنوتيپ ۸  وGGژنوتيپ 
  AA نفر ژنوتيپ۳ و GA نفر ژنوتيپ GG ،۳۸ نفر ژنوتيپ ۵/۱ .(%۱۵۷ ( AAو%)GG) ۳/۷۹(% ،GA) ۲/۱۹ :بودشرح 
با  TNF-α ژن G-238A مورفيسم دست آمده از اين مطالعه بر عدم وجود ارتباط بين پلي ههاي ب داده :گيري نتيجه .داشتند

  .مورفيسم در افزايش خطر بروز چاقي در جمعيت ايراني نقش ندارد شود که اين پلي گيري مي  و نتيجهندچاقي دلالت داشت
  

  (TNF-α) آلفاتومور ي همورفيسم، فاکتور نکروزدهند  بدن، پليي  تودهي چاقي، نمايه :واژگان كليدي

  ۲۰/۱۲/۸۸: ـ پذيرش مقاله۱۸/۱۲/۸۸ :ـ دريافت اصلاحيه ۳/۱۰/۸۸ :دريافت مقاله
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 ۲۴۴ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۹شهريور، ۳ ي شماره, ي دوازدهم دوره

 

  مقدمه

 گيري در حال افزايش است و با چندطور چشمه چاقي ب
 در بالاچربي و فشار خون  ،۲بيماري از جمله ديابت نو ع 

 و هبود پيچيده آن مرتبط با هاي  اختلالوچاقي  ۱.ارتباط است
  تغذيه مانند ي و اکتسابيارث عوامل بخاطر تعامل بين احتمالاً

 مايان پيت هنديدر جمع ارتباطي ليتحل ۲،۳.است يت بدنيفعالو 
)pima Indians(،ژنماركرهاي نزديك ان ي ارتباط بارز م 

ي  هــناحيدر ) TNF-α(ي ـــي بافت دهــور نكروزدهنــفاكت
-TNFن يـوكـسيت ۴. داد نشانيـبا چاقرا  6p21 كروموزومي

α ،هاي چربي   بيان ژن در سلولي كننده عنوان يك تنظيمه ب
انسولين و چاقي به قاومت ش مي سبب افزاكند و عمل مي

. است TNF-αبع مهم توليد امن از يکيبافت چربي  ۵-۷.شود يم
 انسان در زمان ماهيچه و ن در بافت چربييبيان اين سيتوك

ان ي ميا ارتباط قابل ملاحظه ۸- ۱۰.يابد افزايش مي يابتلا به چاق
و ميزان دفع  با سطح بالاي انسولين  TNF-αافزايش بيان 

 گزارش شده Glycemic clamp روشگلوكز در طول اعمال 
-TNF  ژني  شناخته شدهيها سميمورف ي از پليکي ۱۰،۱۱.است

α  ييجاه ب  جاقرار دارد، ۶ کوتاه کروموزم ي بازويکه رو 
 ژن مذکور -۲۳۸گاه يدر جا A نوكلئوتيدبا  G نوكلئوتيد

ک قرار دارد كه ي Y ي فرضي جعبه سم دريمورف ين پليا .است
 يها ژن MHC  پروموتري هي مشخص ناحيميف تنظيموت

۱۲.است ۲کلاس 
در  ان ژني باي براي بررسي هيچ مطالعه 

سم يمورف ين پلي اي سنجش ارتباط عملو يشگاهيط آزمايمح
 ي ژني رهيبا توجه به تفاوت ذخ.  استشدهنتاکنون انجام 

 -۲۳۸سم يمورف ي مختلف و عدم گزارش ارتباط پليها تيجمع
ن مطالعه ي ا از، هدفيرانيت اي در جمعي با چاقTNF-αژن 

  . بود يسم مذکور با چاقيمورف ين ارتباط پلييتع

  ها مواد و روش

 ي كنندگان مطالعه  مورد بررسي از ميان شركتي جامعه
 TLGS ي مطالعه. ند انتخاب شد(TLGS) د تهرانقند و لپي

خطرساز  عوامل بررسي براي كه است نگري آينده بررسي
انجام  تهران جمعيت از نفر ۱۵۰۰۵ در غيرواگير هاي ي بيمار

 اسـبراس TLGSي  مطالعه در كننده شركت افراد كل ابتدا. شد

 حسب كيلوگرم بر وزن تقسيم ((BMI)  بدن ي ودهي ت  نمايه

  در:شدند تقسيم گروه سه به )متر حسب بر قد مجذور رب

 كيلوگرم بر ۲۵ كمتر از BMI دارايبندي مذكور افراد  تقسيم

 مترمربع بر كيلوگرم ۹/۲۹ تا ۲۵ معمولي، عنوان مترمربع به

مترمربع چاق  بر كيلوگرم ۳۰ از تر داراي اضافه وزن و بيش
 ريدگليس يسال، تر ۱۸ بالاي سن يبرا. شدند گرفته در نظر

 و دارو ليتر، عدم مصرف دسي در گرم ميلي ۴۰۰ از كمتر
 ، معيارهاي بالاخون فشار و عروقي-بيماري قلبي فقدان

 طور مذكور به معيارهاي براساس. بودند مطالعه به ورود

 ميانگين با سال ۱۸نفر در دو گروه سني زير  ۲۳۹ تصادفي

 ۲۴  و) ساله۰۸/۱۲±۷۸/۲(مرد  ۱۷سال شامل ۹/۱۲±۶/۲سن
 سن ميانگين با سال ۱۸بالاي  و) ساله۸۵/۱۳±۶۶/۲(زن 

زن  ۱۲۰ و)  ساله۳۲/۴۴±۱۶(مرد  ۷۸ سال شامل ۴/۱۵±۶/۴۲

شده  انتخاب افراد تعداد. شدند انتخاب) ساله ۸۱/۱۴±۹۱/۴۰(

 به گروه بزرگسال ، در۱۵ و ۲۶در گروه جوانان به ترتيب 
جنس،  سن، به مربوط اطلاعات .بود  نفر۴۱ و ۷۷ ،۸۰ترتيب

و  عروقي-قلبي بيماري بدني، فعاليت ميزان سيگار، مصرف
صورت  به يائسگي و بارداري نظر زنان از وضعيت

 و وزن قد، به مربوط هاي ه داد .شد ثبت اي پرسشنامه
به  كننده مراجعه افراد ي همه از .شدند گيري اندازه فشارخون

 ي نمونه تهران، دو شرق در واقع ليپيد و قند تحقيقات واحد
  ضدانعقاد ي داراي ماده ديگري و لخته يكي محيطي خون

EDTAشركت تجاري هاي كيت كمك به. گرفته شد 

 گليسر تري تام، كلسترول ميزان آزمون، تهران، ايران، پارس

 و آنزيمي سنجي رنگ روش به خون ناشتا قند و سرم يد
 سديم فسفوتنگستات رسوبي  به روشHDL-Cميزان 

   .نددش گيري اندازه
 ضد انعقاد به داراي خون ي  از نمونهDNAاستخراج 

 DNA  هاي نمونه. شد  انجامپروتئيناز كا/  اشباع روش نمک
 از پس .شدند گراد نگهداري سانتي ي  درجه-۲۰در حاصل
 اسپكتروفتومتر با  استخراجيDNA كيفي و يكم هاي بررسي

 TNF-α ژن  از بازي جفت ۱۵۲ ي تكثير قطعه الكتروفورز، و
 حجم به PCR مخلوط هر. شد  انجام PCR روشاز استفاده با

 ۵/۱ ،)ميكروليتر10X PCR  )۵/۱  بافرشامل ميكروليتر، ۱۶
مول بر   ميلي۲/۰ ،) ميكروليترMgCl2۵۵/۰ (مول بر ليتر ميلي
 ۲/۰( Taq DNA Polymerase ؛) ميكروليترdNTPs ) ۳/۰ليتر 

 و رفت پرايمرهاي  و جفت واحد آنزيمي۱، معادل )ميكروليتر
 از تهيه شده) (  ميكروليتر۲/۱( زير يها يبرگشت با توال
  : بود) شركت سيناژن

5'-ATCTGGAGGAAGCGGTAGTG-3'  

5'- AGAAGACCCCCCTCGGAACC-3 ' 
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 همكاران و فيكبري شري TNF-α و ژن G-238Aمورفيسم  پلي ۲۴۵

 

  
 اضافه شده  استخراجDNA از ميكروليتر ۲ ،لوله هر به

 اين ها، نمونه به استريل معدني روغن افزودن از و پس شد

 ترموسايكلر ساخت دستگاه به سپس و سانتريفوژ ها لوله

 ترموسايكلر شرايط. شدند استراليا منتقل Corbet ي كارخانه

 : بودزير موارد ط، شامليشرا سازي بهينه از پس

در  دقيقه ۱۰ ابتدايي(Denaturation)واسرشت  ي مرحله )۱
  )سيكل يك( گراد سانتي ي درجه ۹۴ دماي

  گراد  سانتيي درجه ۹۴ ايدم در دقيقه۱مرحله واسرشت) ۲
 ۱/۶۲ دماي در  ثانيه۳۰ (Annealing): اتصال ي مرحله )۳

  گراد ي سانتي درجه
در  هــ ثاني۶۰ (Extension) ازيــس طويل ي هـمرحل) ۴

 تكرار  سيكل۳۵، ۴ تا ۲مراحل (گراد  سانتي ي درجه ۷۲يدما

  )شد
 ي درجه ۷۲ دماي در دقيقه ۱۰  نهاييExtension  ي مرحله) ۵

  .)سيكل يك( گراد سانتي

   سال   ۱۸ گروه سني زير  درمورفيسم سنجي و بيوشيميايي به تفكيك جنس در سه گروه پلي  متغيرهاي باليني، تن-۱ جدول

  پسران

  )تعداد=۱۷(

  دختران  

  )تعداد=۲۴(
 )واحد(متغير

GG 

)۱۳(  

GA 

)۴(  

AA 

)۰(  
مقدار 

P  

  GG 

)۲۰(  

GA 

)۴(  

AA 

)۰(  
مقدار

P  
  ۳۷/۰  -  ۷/۱۲±۸/۱  ۰/۱۴±۷/۲   ۷۴/۰  -  ۵/۱۲±۷/۲  ۹/۱۱±۸/۲  )سال(سن 

  فشار خون سيستولي
 )متر جيوه ميلي(

۱/۸±۱/۱۰۱ ۳/۲±۶/۱۱۰ - ۰۳/۰   ۹/۸±۹/۹۹ ۹/۵±۵/۹۸ - ۷۵/۰ 

 فشار خون دياستولي

 )متر جيوه ميلي(
۸/۶±۲/۶۷ ۸/۷±۱/۶۷ - ۹۷/۰   ۷/۳±۷/۶۵ ۷/۲±۱/۷۳ -  ۰۰۱/۰† 

   دور كمرتنسب
 به دور باسن

۰۴/۰±۸۶/۰ ۰۶/۰±۸۹/۰ - ۲۴/۰   ۰۳/۰±۸/۰ ۰۵/۰±۷۱/۰ - ۰۰۱/۰† 

  ي بدن ي توده نمايه
 )كيلوگرم بر مترمربع (

۷/۳±۲/۱۹ ۱/۱±۰/۲۱ - ۳۶/۰   ۴/۳±۶/۲۰ ۷/۲±۰/۱۷ -  ۰۶/۰ 

  قند خون ناشتا 
 )ليتر گرم در دسي ميلي(

۲/۶±۶/۸۶  ۵/۸۹±۸/۵ - ۴۲/۰   ۳/۶±۳/۸۸ ۷/۲±۵/۷۹ - ۰۱/۰ 

  كلسترول تام
 )ليتر  دسيگرم در ميلي(

۰/۲۵±۴/۱۶۰ ۷/۲۸±۶/۱۵۰ - ۵۱/۰   ۸/۲۳±۳/۱۶۳ ۳/۲۸±۱/۱۴۲ -  ۱۲/۰ 

  گليسريد تري
 )ليتر گرم در دسي ميلي(

۸/۳۱±۹/۸۷ ۰/۳۰±۶/۸۹ - ۹۲/۰   ۵/۴۱±۴/۹۸ ۳/۳۱±۳/۷۰ - ۲۱/۰ 

HDL-C 

 )ليتر گرم  در دسي ميلي(
۱/۹±۳/۴۵  ۴/۱۱±۰/۴۳ - ۶۷/۰   ۵/۶±۸/۴۲ ۲/۳±۲/۴۳ -  ۹۰/۰ 

LDL-C 

 )ليتر گرم  در دسي  ميلي(
۵/۲۰±۴/۹۷ ۱/۳۵±۸/۸۹ - ۵۸/۰   ۱/۱۹±۷/۱۰۱ ۹/۲۲±۸/۸۴ - ۱۳/۰ 

  ۶اينترلوكين 
  )ليتر پيكوگرم در ميلي(

۷/۳۲±۱/۴  ۶/۶±۴/۵  - ۳۶/۰   ۹/۲۳±۱/۳  ۲/۲۵±۹/۲۹  -  ۱۴/۰  

  ۱۰اينترلوكين 
 )ليتر پيكوگرم در ميلي( 

۱/۱۱۰±۸/۴  ۴/۴۹±۹/۲۵  - ۳۶/۰   ۶/۳±۷/۵  ۰/۱±۳/۴  - ۵۸/۰  

  ديپونكتينآ
  )ليتر نانوگرم در ميلي(

۳/۸±۵/۱۴  ۹/۸±۳/۱۶  - ۷۲/۰   ۴/۱۰±۶/۱۶  ۸/۵±۳/۲۷  -  ۰۶/۰  

 ۱۶/۰  - ۰/۸۱±۸/۸ ۸/۸۷±۴/۸   ۶۷/۰ - ۵/۸۱±۷/۲ ۳/۷۹±۸/۹ )متر سانتي(دور باسن 
  HOMA ۴/۵±۷/۸  ۵/۴±۸/۹  - ۷۱/۰   ۷/۶±۱/۱۲  ۵/۰±۷/۱۰  - ۶۸/۰شاخص 
CRP   

  )ليتر نانوگرم در ميلي(
۱/۷۵۳±۷/۲۳۲ ۰/۲۸۹۸±۸/۲۴۵۰ - ۰۲/۰   ۸/۶۸۰±۳/۲۷۹ ۴/۱۱۶۰±۱/۸۲۹ -  ۲۰/۰ 

 †۰۰۵/۰  - ۰/۵۸±۴/۵ ۵/۷۰±۶/۷    ۴۶/۰  - ۱/۷۳±۳/۳ ۸/۸۶±۰/۱۱ )متر سانتي(دور كمر 
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 ۲۴۶ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۹شهريور ، ۳ ي شماره, دوازدهمي  دوره

 

  

 و هاي مثبت ل كنتر از استفاده  باPCR تكثير صحت كنترل
 ژل روي نظر  موردي قطعه تكثير درستي .شد بررسي منفي

 با برش براي شده تكثير هاي و نمونه شد بررسي  %۲ آگارز
 از ميكروليتر ۱۰ .گرديدند  آمادهداراي اثر محدود آنزيم

) Fermentas شركت(MSPI  آنزيم توسط PCRمحصولات 
iمحصولات  زروفورــالكتي  نتيجه .شدند انكوبه RFLP  

برمايد  م اتيديو با آميزي پس از رنگ ،%۳برروي ژل آگارز 
  .شد  مشاهدهTransilluminatorدستگاه  توسط

. شدند تحليل و  تجزيهSPSS افزار نرم ي وسيله به ها داده
 و معيار انحراف±ميانگين به صورت يكم متغيرهاي
 از آزمون .شدند بيان درصد صورت به كيفي متغيرهاي
ع نرمال از يتوز داراي ريمقادبراي و واليس –كروسكال
 هاي  يافتهي براي مقايسه.  بهره گرفته شدآنوواآزمون 

 دار معني سطح .شد استفاده BMIآزمايشگاهي سه گروه 
  .شد گرفته نظر د ر۰۵/۰ آماري،

  

  ها يافته

 ۱۸ نفر زير ۱۷( مرد  ۹۵ نفر شامل ۲۳۹در اين مطالعه 
 ۱۸ نفر زير ۲۴(نفر زن  ۱۴۴و)  سال۱۸  نفر بالاي۷۸ سال و
انتخاب  TLGSمطالعه  از)  سال۱۸ نفر بالاي ۱۲۰سال و

  .شدند
 از بررسي در جمعيت مورد  TNF-α -۲۳۸ها  للآفراواني 

ها در گروه  فراواني ژنوتيپ. واينبرگ تبعيت كرد قانون هاردي
 ۰ .(۳۳(  AA؛)۵/۱۹(  GA؛)GG )۵/۸۰جوانان عبارت بود از 

 AA نفر ژنوتيپ ۰ و GA نفر ژنوتيپ GG، ۸نوتيپ  نفر ژ
ها به اين شرح   فراواني ژنوتيپ،گروه بزرگسالان  در.داشتند

 نفر ژنوتيپ ۵/۱ .(۱۵۷(  AA و)GG) ۳/۷۹(،GA  )۲/۱۹د بو
GG ،۳۸ نفر ژنوتيپ GA نفر ژنوتيپ۳ و AA در .  داشتند

سنجي و بيوشيميايي به   باليني، تنهاي شاخص ۱جدول 
گروه سني زير در مورفيسم   جنس در سه گروه پليتفكيك

 در CRPفشار خون سيستولي و.  سال بررسي شده است۱۸
 .بود  GGداري بيشتر از طور معنيه  بGAحالت  پسران در

ر طوه  فشارخون دياستولي ب، GA در حالت،در دختران
 و نسبت دور كمر به دور داري بيشتر از حالت ديگر بود معني

  GAبيشتر از   GG شتا و دور كمر در حالت باسن، قند نا

                                                           
i-Restricted Fragment Length Polymorphism 

 سال ۱۸ها در گروه سني بالاي  فراواني ژنوتيپ. باشد مي
  در.% )۱ (AA  و %)GG) ۶/۸۶(%  ،GA) ۴/۱۲عبارت بود از 

سنجي و بيوشيميايي به   باليني، تنهاي  شاخص۲جدول 
ي ـي سن مورفيسم اين رده تفكيك جنس در سه گروه پلي

ن ـانگيــام و ميـرول تـزان كلستـمي. تــاسده ــي شــررسـب
 LDL-C در حالت  در مردانAAداري بيشتر  طور معنيه  ب

  سرمو كلسترولLDL-C در حالي كه  بوداز دو حالت ديگر 
. بود بيشتر از دو حالت ديگر  GGدر زنان در حالت
 رـ ببررسيبيوشيميايي در افراد مورد  متغيرهاي باليني و

  BMIگروه براساس صدک  وانان در دو در نوجBMIاساس 
 ۸۵ و گروه دوم صدک بالاتر از ۸۵گروه اول صدک کمتر از 

و در بزرگسالان در  سه گروه نمايه ي توده بدني گروه اول 
۲۵BMI<   ۳۰ و گروه دوم BMI<   ≤۲۵ ۳۰و گروه سوم 

BMI≥  آمده۴ و۳ هاي جدول  قرار گرفتند كه به ترتيب در  
 .است

 دوركمر، دور ي ، اندازهBMIانان ميانگين در گروه نوجو
ه ، نسبت دور كمر به دور باسن در گروه دوم بCRPباسن، 

طور كه  همان. داري بيشتر از گروه اول بود طور معني
 در گروه بزرگسالان سن، فشارخون شود ميمشاهده 

سيستولي، فشار خون دياستولي، نسبت دور كمر به دور 
گليسريد،  رول، تريـ كلست، قند خون ناشتا،BMIباسن، 
HDL-C،دور باسن ،CRP داري   دور كمر تفاوت معني و

كي ميانگين سن، فشار  تو تعقيبي آزموناساسبر . دندار
گروه يك و دو   فشار خون دياستولي درخون سيستولي و

لي ميانگين سن، فشار  وگرفتهمگن بود و در يك دسته قرار 
  گروه سه با دو فشار خون دياستولي درخون سيستولي و

. اي قرار گرفت ي جداگانه گروه ديگر همگن نبوده و در دسته
گروه دو و سه   نسبت دور كمر به دور باسن درچنين، هم

وه يك با دو  ولي در گرگرفتهمگن بود و در يك گروه قرار 
. گرفتاي قرار   جداگانهي  و در دستهگروه ديگر همگن نبود

هم و گروه دو  يك و دو بادر گروه  CRPميانگين كلسترول، 
در گروه  گليسريد  ميانگين تريوو سه با هم در يك دسته 

 قرار  يك و سه با هم و گروه دو و سه با هم در يك دسته
با يك در يك دسته و  نيز گروه دو HDL-C ميانگين .گرفتند

ميانگين قند خون . گرفت ديگر قرار ي يك با سه در دسته
 و در يك دسته قرار ندهمگن بود مناشتا در هر سه گروه با ه

 هريك نيز و دور باسن BMIهاي دور كمر،   و ميانگينگرفتند
  . گرفتندهاي جداگانه قرار   در دسته
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 همكاران و فيكبري شري TNF-α و ژن G-238Aمورفيسم  پلي ۲۴۷

 

 پرومـومتر ژن   -۲۳۸مورفيسم جايگاه  سنجي و بيوشيميايي به تفكيك جنس در سه گروه پلي هاي باليني، تن  ـ شاخص ۲جدول  
TNF-α  سال ۱۸در گروه سني بالاي  

  مردان

  )تعداد=۷۸(

  زنان  

  )تعداد=۱۲۰(
 )واحد(متغير

GG 

)۶۰(  

GA 

)۱۷(  

AA 

)۱(  
 P    GGمقدار 

)۹۷(  

GA 

)۲۱(  

AA 

)۲(  
  Pمقدار 

*۵/۱۱۴±۶/۱۴ )متر جيوه ميلي( فشار خون سيستولي
 ۷/۱۴±۱۱۹ ۱۳۴ ۲۸/۰   ۵/۱۵±۱۱۴ ۰/۱۱۱±۱۱۰ ۰/۷±۹۸ ۲۶/۰ 

 ۴۶/۰ ۶۸±۳/۶ ۳/۷۳±۷/۷ ۰/۷۴±۱/۷   ۱۵/۰ ۵/۷۶ ۰/۷۸±۰/۷ ۵/۷۳±۸/۸ )متر جيوه ميلي( فشار خون دياستولي

 ۲۹۹/۰ ۷۶/۰±۰۳/۰ ۸۱/۰±۰۸/۰ ۸۳/۰±۰۷/۰   ۷۹۳/۰ ۹۶/۰ ۹۴/۰±۰۷/۰ ۹۳/۰±۰۶/۰ به دور باسن نسب دور كمر

 ۷۳/۰  ۸/۲۴±۴/۲ ۴/۲۷±۴/۵ ۹/۲۶±۷/۴   ۲۹/۰ ۳/۲۰ ۰/۲۶±۶/۳ ۵/۲۵±۵/۳ )كيلوگرم بر مترمربع ( ي بدن ي توده نمايه

 ۳۴/۰ ۵/۸۴±۳/۶ ۵/۸۶±۰/۹ ۸۹±۴/۲۹   ۴۲/۰ ۵/۱۰۶ ۵/۹۰±۶/۳۲  ۵/۹۰±۲/۵۶ )ليتر گرم در دسي ميلي( اشتا قند خون ن

 ۰۱/۰ ۷/۱۶۰±۳/۵ ۴/۱۷۵±۶/۲۹ ۰/۲۰۱±۶/۴۰   ۰۱/۰ ۳۲۱ ۰/۱۹۴±۵/۴۴ ۸/۱۹۵±۳/۴۰ )ليتر گرم در دسي ميلي( كلسترول تام

 ۵۷/۰ ۷/۹۰±۰/۱۸ ۵/۱۴۲±۲/۵۹ ۱۱۶±۴/۹۵   ۶۲/۰ ۵/۱۸۶ ۱۵۳±۹/۴۹ ۲/۱۴۱±۶/۹۷ )ليتر گرم در دسي ميلي( گليسريد تري

HDL-C )۸/۴۵±۹/۱۰ ۸/۴۴±۶/۸   ۷۲/۰ ۳۹ ۷/۳۷±۲/۷ ۵/۳۹±۷/۸ )ليتر گرم  در دسي ميلي  ۹/۴±۴۳ ۸۷/۰ 

LDL-C )۰۰/۰ ۶/۹۹±۱/۳ ۶/۱۰۳±۸/۲۵ ۵/۱۲۸±۶/۳۴   ۰۰/۰ ۹/۲۴۴ ۷/۱۲۳±۴/۳۶ ۶/۱۲۱±۱/۳۳ )ليتر گرم  در دسي  ميلي† 

 ۱۴/۰ ۳/۱±۲/۰ ۹/۳±۴/۲۰ ۳/۳±۰/۳۰   ۹۶/۰ ۱/۵ ۴/۴±۰/۵ ۹/۳±۱/۵۳ )ليتر گرم در ميليپيكو(  ۶اينترلوكين 

 ۹۱/۰ ۱/۴±۶/۰ ۷/۳±۵/۳ ۳/۴±۴/۴۱   ۴۷/۰ ۵/۸ ۵/۴±۹/۲ ۴/۴±۴/۳۴ )ليتر پيكوگرم در ميلي(  ۱۰اينترلوكين 

  . استدار در نظر گرفته شده  معني>۰۵/۰P†اند،  انحراف معيار بيان شده±اعداد به صورت ميانگين*

در افـراد مـورد مطالعـه     -۲۳۸در جايگـاه   TNF-α ژن    پرومـومتر  مورفيـسم  ، بيوشيميايي فراواني پلـي    هاي  شاخص - ۳جدول
   سال ۱۸ي بدن افراد زير  ي توده هاي نمايه براساس گروه

  مقدار 

P 

  ۸۵ مساوي - تر صدك بزرگ

 )تعداد=۱۵(

 ۸۵تراز  صدك كوچك

 )تعداد=۲۶(

 متغير

   ۱۳ )۸۰(%   ۲۱ )۸/۸۰(%   GG)فراواني(  
  ۲ )۲۰(%  ۵ )۲/۱۹(%   GA )فراواني(  
  ۰  ۰   AA)فراواني(  
 )متر جيوه ميلي( فشار خون سيستولي *۴/۸±۴/۹۹ ۷/۷±۴/۱۰۴ ۰۶/۰
 )متر جيوه ميلي(فشار خون دياستولي  ۶/۵±۹/۶۶ ۴/۵±۳/۶۷ ۸۴/۰
 نسب دور كمر به دور باسن ۰۶/۰±۸۰/۰ ۰۵/۰±۸۵/۰ ۰۱/۰

 )كيلوگرم بر مترمربع(ي بدني  ي توده نمايه ۲/۲±۰/۱۸ ۶/۲±۱/۲۳ †۰۰/۰
 )ليتر گرم در دسي ميلي(قند ناشتا  ۲/۷±۸/۸۶ ۸/۴±۳/۸۷  ۸۳/۰
 )ليتر گرم در دسي ميلي(كلسترول تام  ۷/۲۲±۳/۱۵۴ ۴/۲۷±۳/۱۶۷ ۱۱/۰
 )ليتر گرم در دسي ميلي(تري گليسريد  ۷/۲۹±۸/۸۷ ۶/۴۶±۹/۹۷ ۴۰/۰
۰۹/۰ ۹/۸±۳/۴۶ ۳/۶±۱/۴۲ HDL-C) ليتر گرم  در دسي ميلي( 
۳۹/۰ ۰/۲۵±۴/۱۰۱ ۴/۱۹±۳/۹۵  LDL-C) ليتر گرم  در دسي ميلي( 
 )ليتر پيكوگرم در ميلي (۶اينترلوكين   ۴/۳۱±۲/۶ ۲/۴±۲/۳ ۲۲/۰
 )ليتر پيكوگرم در ميلي (۱۰اينترلوكين   ۹/۷۷±۴/۴ ۰/۲۸±۷/۵ ۲۷/۰
  )ليتر لينانوگرم در مي(آديپونكتين  ۷/۱۰±۱/۱۸ ۳/۷±۸/۱۴ ۳۰/۰
 )متر سانتي(دور باسن  ۸/۸±۷/۸۰ ۶/۷±۱/۸۹ ۰۰۴/۰
 HOMAشاخص  ۶/۵±۹/۱۰ ۳/۶±۲/۱۰ ۶۹/۰

۰۱/۰ ۲/۱۶۷۷±۶/۵۸۲ ۴/۶۸۵±۶/۲۳۸ CRP) ليتر نانوگرم در ميلي(  
  )متر سانتي(دور كمر  ۰/۷±۸/۶۴ ۶/۷±۲/۷۶ †۰۰/۰

  .دار در نظر گرفته شده است  معني>۰۵/۰P†اند،  انحراف معيار بيان شده±اعداد به صورت ميانگين*
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 ۲۴۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۹شهريور ، ۳ ي شماره, دوازدهمي  دوره

 

هـاي    براسـاس گـروه  بررسـي افراد مـورد    در TNF-αمورفيسم ژن        باليني، بيوشيميايي وفراواني پلي    هاي  شاخص -۴جدول  
  -۲۳۸ سال  جايگاه ۱۸ افراد بالاي  دري بدن ي توده نمايه

 Pمقدار  ۱گروه  ۲گروه  ۳گروه 

  ۳۰بيشتر و برابر 

  )تعداد=۴۱(

۳۰-۲۵  

 )تعداد=۷۷(

  ۲۵كمتر از 

 )تعداد=۸۰(

  متغير

 )كيلوگرم بر مترمربع(ي بدن  ي توده نمايه

-  ۳۲) ۷۸(%   ۶۰) ۹/۷۷(%     ۶۵) ۲/۸۱(%  GG) فراواني(  
-  ۹) ۲۲(%  ۱۶) ۸/۲۰(%  ۱۳) ۲/۱۶(%  GA) فراواني(  
-  ۰  ۱) ۳/۱(%  ۲) ۵/۲(%  AA) فراواني(  

۰۰/۰†
 )متر جيوه ميلي(ستولي فشار خون سي ۶/۱۲±۷/۱۱۱ ۸/۱۴±۰/۱۱۵ ۳/۱۷±۵/۱۱۸ 

۰۰/۰†
 )متر جيوه ميلي(فشار خون دياستولي  ۲/۷±۱/۷۲ ۵/۷±۱/۷۴ ۸/۷±۰/۷۸ 

۰۰/۰†
 نسب دور كمر به دور باسن ۰۸/۰±۸۳/۰ ۰۸/۰±۸۹/۰ ۰۸/۰±۸۹/۰ 

۰۰/۰†
 )كيلوگرم بر مترمربع( بدن ي  تودهي نمايه ۸/۱±۲۷/۲۲ ۴/۱±۵۰/۲۷ ۱/۳±۵۷/۳۲ 

 )ليتر گرم در دسي ميلي(ناشتا  قند ۵۴±۸۷ ۰۳/۲۶±۸۹ ۰/۱۵±۰/۹۲  ۰۱/۰
 )ليتر گرم در دسي ميلي(كلسترول تام  ۵/۴۱±۳/۱۸۶ ۱/۴۲±۵/۲۰۰ ۰/۳۴±۲/۲۰۸ ۰۱/۰

۰۰/۰†
 )ليتر گرم در دسي ميلي(گليسريد  تري ۱/۶۹±۵/۱۱۰ ۴/۱۱۱±۵/۱۴۴ ۸/۶۹±۰/۱۳۵ 

۰۲/۰ ۳/۱۱±۳/۴۵ ۲/۸±۶/۴۰ ۴/۸±۳/۴۳ HDL-C )ليتر گرم  در دسي ميلي( 

۰۷/۰ ۳/۳۰±۶/۱۳۱ ۷/۳۴±۲/۱۲۶ ۶/۳۶±۱/۱۱۷ LDL-C) ليتر گرم  در دسي ميلي( 

 )ليتر پيكوگرم در ميلي( ۶اينترلوكين  ۴/۴۸±۸/۲ ۶/۲۸±۴۵/۴ ۲/۲۰±۹/۳ ۲۰/۰

 )ليتر پيكوگرم در ميلي( ۱۰اينترلوكين  ۲/۵۲±۶/۴ ۸/۱۳±۴/۴ ۶/۲±۰/۴ ۲۱/۰
  )ليتر در ميلينانوگرم (آديپونكتين  ۴/۹±۶/۱۲ ۵/۹±۲/۱۱ ۷/۱۱±۳/۱۱ ۳۲/۰

۰۰/۰†
 )متر سانتي(دور باسن  ۰/۵±۹/۹۳ ۸/۴±۱/۱۰۱ ۳/۸±۰/۱۱۱ 

 HOMAشاخص  ۹/۸±۳/۱۱ ۷/۹±۱/۱۲ ۷/۶±۴/۱۰ ۳۸/۰

۰۰/۰†
 ۶/۲۱۷۰±۷/۲۰۷۰ ۵/۱۵۳۰±۴/۱۵۷۲ ۵/۱۳۸۸±۷/۷۶۱ CRP) ليتر نانوگرم در ميلي(  

۰۰/۰†
  )متر سانتي(دور كمر  ۷/۷±۹/۷۷ ۰/۸±۲/۹۰ ۱/۸±۵/۹۹ 

  .دار در نظر گرفته شده است  معني>۰۵/۰P†اند،  انحراف معيار بيان شده±رت ميانگيناعداد به صو*
  

  بحث

 م ــمورفيس اط پليــن ارتبــ تعيي،هــ اين مطالع از هدف
G-238A  ژنTNF-α سنجي در  تنهاي شاخص با چاقي و 

 ارتباط ها، يافته. بود تهران ليپيد قند و ي مطالعه جمعيت

 مورد افراد در BMI با افزايش را مذكور مورفيسم پلي

هاي  يتوكين يكي از سTNF-αندادند از آنجا كه   نشانبررسي
 ژن آن ، از بافت چربي در چاقي است شدهمهم ترشح

 بررسي چاقي و برايهاي انتخابي  تواند يكي از ژن مي
وليك چاقي يك نارسايي متاب. هاي مرتبط با آن باشد بيماري

 زيادي  هاي داوطلب ژن  وقوي استپيچيده با اجزا ژنتيكي 
 اين بيشتر.  وجود داردهاي مرتبط با آن  و فنوتيپبراي چاقي

 به ندرتدر آنها جهش  كه اند شدهخاطر اين داوطلب ه ها ب ژن

گذار بر تمايز تأثيرهاي ژنتيكي  سندرمبروز منجر به 
 نقش ي درباره اخير هاي ه مطالع۱۳.شود ي چربي ميها سلول

 اند  مقاومت به انسولين و چاقي متمركز شده در TNF-αژن
مورفيسم و چاقي   ارتباط بين اين پليي حاضر اما در مطالعه

، دو علاوهه ب.  استشدهبدون بيماري متابوليك بررسي 
اي   در چاقي توسط مطالعهTNF-α ژن ي  نقش بالقوهمطالعه
 ارتباط بين جايگاه ها شده كه در آن بررسيييد أ تيوابستگ
 جمعيت هاي كلي و متفاوت چاقي در  و اندازهTNF-αژن  

ِ۴،۱۱.شده استگزارش هاي قفقاز   اروپايي و پيماهنديان  
 هاي مختلف هاي مطالعه ، يافته-۲۳۸در مورد جايگاه 

اي در كشور انگلستان بين بستگان  در مطالعه. متناقض است
 اين متغير با افزايش حساسيت به شاهدغيرديابتي و گروه 

 ارتباط شد،گيري  ين كه توسط دو روش مستقل اندازهانسول
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اي در نيوانگلند با  كه اين متغير در مطالعه  درحالي۹داشت،
 دراي   در مطالعه۱۰. هيچ ارتباطي نشان نداد۲ديابت نوع 

افريقايي هيچ ارتباطي -مريكاييآ و افراد قفقازهاي اروپايي
و هاي مرتبط به چاقي  مورفيسم و شاخص بين اين پلي

  ۱۴.مقاومت انسولين يافت نشده است
 جالب اين كه چاقي به عنوان حالتي همراه با افزايش

ين در بافت چربي هم در ئ و پروتTNF-α mRNA ميزان
 و جوندگان ديابتي يکياق ژنتچها و هم در جوندگان  انسان

 نشان داده اي مطالعه در ، علاوه بر اين۶،۸.شده استشناخته 
ه  در بافت چربي ب mRNA TNF-αه سطح كشد 

طورآشكاري با درصد چربي بدن در افراد چاق در ارتباط 
 از بيان و ترشح لپتين توسط ي حاکيي ديگر  مطالعه۱۵.است

TNF-αبه  ۱۶.دبوهاي چربي كشت داده شده  ، در سلول
 با چاقي در TNF-α ييد ارتباط ژن أ تبااي   در مطالعهتازگي،

يگاه ارتباط مهمي بين اين جا ي كاناداي-يهاي فرانسو خانواده
ارتباط مثبت چنين،  هم ۱۷.ژني و فشار خون بالا يافت شد

 و فشار خون TNF-αمهمي بين غلظت سطح سرمي 
 در طيف  صرف،سيستولي در افرادي از جمعيت كانادايي

 در TNF-αب ي ترک۱۸.وسيعي از چاقي مشاهده شده است
طور ه ب.  باشداد فشار خون بالا سهيميتواند در ازد يواقع م

 ي قوي کننده د منقبضي معلوم شده كه محرک تول،مثال
 ۱۹.است صاف ي هاي عضله ، در سلول۱، اندوتلين يعروق
نژيوتنسينوژن در بافت آ - د سوبستراي رنيني تول،طور همين

   ۲۰.كند چربي را تحريك مي
 وجود ارتباط از عدم حاكي ،ي حاضر هاي مطالعه يافته

هر چند  بود، A للآ حضور  باBMI  زايشاف ميان داري معني
 BMIكه در گروه دوم جوانان و گروه سوم بزرگسالان با 

 AA فراواني ژنوتيپ ، افراد چاق استي  كه نمايندهبيشتر
 ۳هاي  جدول(نبود دار  افزايش پيدا نمود اما اين افزايش معني

 BMI متوسط ازAA افراد با ژنوتيپ  BMI  متوسط).۴و 
 جا كه از آن). ۲ و ۱هاي  جدول(يگر بيشتر بود هاي د ژنوتيپ
 در سال اي عنوان يك بيماري مزمن از زمان كنگرهه چاقي ب
۱۹۸۵iدر خصوص عوامل ها مطالعه ، شناخته شده است 
 از آن  و درمانيريشگي پي راهکارها،چاقي در بروز مؤثر

 همراه چاقي معمولاً بيماري . برخوردار هستنديا ژهيت وياهم
قدر  كه است هاي مختلف  و بيماريگسترده هاي لالاخت با

  .دارند ءسو اثر جامعه در افراد عملكرد بر ها اختلال اين مسلم
 بروز با ها للآ ارتباط تعيين و ژنتيكي هاي بررسي با

  ،مرتبط هاي فيسمورم پلي صتشخي طريق از توان مي بيماري
 و ددا صتشخي آن از قبل حتي و تولد بدو از را عارضه اين

 بر پيشگيري تقدم. نمود اقدام بيماري بروز از پيشگيري براي
 را معنوي و مالي هاي هزينه در جويي صرفه تواند مي درمان

  .باشد داشته دنبال به
 از يكي ي دهنده نشان مطالعه اين از حاصل هاي يافته 
 جمعيت در چاقي بيماري بروز  درژنتيكي احتمالي دلايل
 زود صتشخي براي مطمئن راهي تواند مي و است ايراني
 بيماري  اين بروز در ژنتيكي هاي زمينه بررسي و هنگام
 از  پيچيدهي مجموعه يك چاقي، كه اين به توجه با اما .باشد

 متعددي هاي  ژناست و ارثي انتقال قابليت با متفاوت عوامل

 و ژن يك مورفيسم بررسي پلي تنهاهستند  دخيل آن در
 بررسي بنابراين رسد؛ نظر نمي به افيك چاقي با آن ارتباط

 ضروري  بعديهاي مطالعه در چاقي در دخيل هاي ژن ساير

  .رسد مي نظر به
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Abstract 
Introduction: Tumor necrosis factor-α (TNF-α) is expressed primarily in adiposities, and elevated 

levels of this cytokine have been linked to obesity and insulin resistance. We, therefore, examined 
the relationship between this variant and obesity in an Iranian population. Materials and Methods: 
Subjects of the Tehran lipid and Glucose Study were classified in two age groups, the under 18 and 
the above 18; adults were classified in three groups according to their body mass index; BMI<25, 
25≤BMI<30, BMI≥30 subjects aged under 18 years were classified in the two groups according to 
their body mass index: under the 85th percentile for their age and sex and above the 85th 
percentile for their age and sex. Overall 239 persons were selected. We measured FBS, HDL-C, 
LDL-C, triglycerides, cholesterol levels and blood pressure, CRP, IL-6, IL-10, Adiponectin, and 
HOMA for all individuals. A 152 base pair segment of the mentioned gene with PCR was amplified 
and the polymorphism with RFLP (MSPI) revealed. Results: The allele frequency of TNF-α 
polymorphism was in the Hardy Weinberg equilibrium and the allele frequency was GG (79.5%), GA 
(19.2%), AA (1.3%) and there was no relation between BMI and the frequency of this allele. The 
genotype frequency in adolescents was GG (80.5%), GA (19.5%), AA(0%); 33 persons were GG 
genotype 8 GA genotypes and none had AA genotype. In adults, the genotype frequency was GG 
(79.3%), GA (19.2%), AA(1.5%); 157 persons had the GG genotype, 38 persons the GA genotype 
and 3 persons the AA genotype. Conclusion: No association was found between G-238A TNF-a 
promoter polymorphism and obesity, indicating probably that it is not an important risk factor for 
obesity or consequently for cardiovascular disease. 
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