
 
 مجلة غدد درون ريز و متابوليسم ايران

 دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي
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سطح سرمي ليپيدها، ليپوپروتئين ها، آپوليپوپروتئين ها و فعاليت آنزيم 
 د تيروئيدپاراكسوناز سرمي در بيماران مبتلا به اختلال عملكر

 
 آرش اعتمادي، دكتر سيد مهرداد صولتي،  دكتر فربد رئيس زاده، دكتر فريدون عزيزي، دكتر 

 مازيار رحمانيدكتر ماندانا اعرابي، دكتر 
 

اختلالات . متابوليسم ليپيدها و ليپوپروتئين ها تحت تأثير عوامل زيادي از جمله هورمون هاي تيروئيد مي باشد               : چكيده
 LDL-Cهمچنين اكسيداسيون   . ليپوپروتئين ها يكي از يافته هاي شايع در بيماران با اختلال عملكرد تيروئيد است           ليپيدي و آپو  

هدف از اين مطالعه بررسي وضعيت ليپيدها و ليپوپروتئين ها و فعاليت آنزيم            . در اين بيماران بيشتر از جمعيت سالم مي باشد       
 بيمار  ۹۹در اين مطالعه    . ل عملكرد تيروئيد و مقايسه آن با گروه شاهد مي باشد          پاراكسوناز سرمي در بيماران مبتلا به اختلا      

 نفر در گروه شاهد     ۱۰۰ نفر مبتلا به هيپرتيروئيدي و       ۵۰ نفر مبتلا به هيپوتيروئيدي،      ۴۹مبتلا به اختلال عملكرد تيروئيد شامل       
 و فعاليت آنزيم پاراكسوناز      A-I  ،Bليپوپروتئين  سطح سرمي كلسترول تام، تري گليسيريد، آپو       . مورد بررسي قرار گرفتند   

از نظر سن و جنس اختلاف معني داري بين          .  ساعت ناشتايي اندازه گيري شد     ۱۴ تا   ۱۲سرمي در نمونة خون پس از         
در بيماران هيپرتيروئيد نسبت به گروه شاهد كاهش معني داري در           . گروه هاي مورد مطالعه و گروه هاي شاهد مشاهده نشد        

  در مقابل   ۱۱۲±۵۳(، تري گليسيريد     )>۶۷Iu/ml، ۰۰۱/۰P±۳۶ در مقابل   ۴۵±۲۲(ح سرمـي فعاليت پاراكسوناز       سطـو
۱۲۹±۱۶۵ mg/dl، ۰۰۱/۰P<(   آپوليپوپروتئين ،A-I) ۲۶±۱۳۶    ۱۵۳±۲۶ در مقابل mg/dl، ۰۰۱/۰P< (   و آپوليپوپروتئينB 

 اختلاف  LDL-C  و HDL-Cي كلسترول تام،    وجود داشت، ولي سطح سرم    ) >mg/dl  ،۰۰۱/۰P ۸۵±۲۵ در مقابل    ۱۸±۷۵(
بيماران گروه هيپوتيروئيد نسبت به گروه شاهد كاهش معني داري در سطح فعاليت                . معني داري با گروه شاهد نداشت     

 ۱۸۴±۴۱( و افـزايـش معني داري در سطوح سرمي كلسترول تام          )>۰۰۱/۰P ، ۴۶±۲۱ در مقابل    ۶۴±۳۲(پاراكسوناز سرمي   
 در  ۲۳±۸۴(  Apo-B و )>mg/dl  ،۰۰۱/۰P ۱۳۳±۵۹ در مقابل    ۲۲۴mg/dl، ۰۰۱/۰P<(  ،LDL-C )۳۶±۹۳±۶۹در مقابل   

نتايج حاصله تفاوت معني دار سطوح ليپيدها را در بيماران مبتلا به اختلال               .  داشتند )>۱۰۷mg/dl، ۰۰۱/۰P±۳۶ابل  ـمق
كاهش معني داري در فعاليت پاراكسوناز سرمي      همچنين براي اولين بار     . عملكرد تيروئيد مانند ساير مطالعات نشان مي دهد      

با توجه به يافته هاي فوق مي توان فرض كرد كه افزايش             . در هر دو گروه كم كاري و پركاري تيروئيد ديده مي شود            
 در مبتلايان به اختلال عملكرد تيروئيد مي تواند تا حدودي به كاهش فعاليت پاراكسوناز سرمي مربوط                   LDLاكسيداسيون  

 .باشد

 پاراكسوناز، ليپوپروتئين، آپوليپوپروتئين، هيپرتيروئيدي، هيپوتيروئيدي:  كليديواژگان
 

 مقدمه 

هورمون هاي تيروئيد نقش مهمي در متابوليسم        

به طوريكه تغيير    . ليپيدها و ليپوپروتئين ها دارند     
هورمون هاي تيروئيد مي تواند موجب تغييرات كمي       

  ۱.ئين ها گرددو كيفي در متابوليسم ليپوپروت
 مركز تحقيقات غدد درون ريز و متابوليسم

دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي
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 ١٢ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٠ بهار ،١شمارة، ٣ سال
 

 

مطالعات متعددي در بررسي اختلالات ليپيدي در      
 بيماران مبتلا به اختلال عملكرد تيروئيد وجود             

 ناهنجاري هاي ليپيدي در اين بيماران ناشي       ۲-۷.دارد
از تغيير در فعاليت آنزيم هاي مختلف در مسير              

 و  (HL)متابوليسم ليپيدها از جمله ليپاز كبدي            
، تغيير در سنتز و همچنين      (LPL)ليپوپروتئين ليپاز   

بسياري از  . متابوليسم و دفع كبدي آنها مي باشد        
اين تغييرات پس از درمان بيماران و طبيعي شدن            
سطح هورمون هاي تيروئيد به وضعيت طبيعي يا           

آپوليپوپروتئين ها، . نزديك به طبيعي برمي گردد       
پروتئين هاي موجود در ليپوپروتئين ها هستند و           

ت عملكرد تيروئيدي منجر به تغييرات در            اختلالا
اعتقاد بر اين است كه اين       . سطح آنها نيز مي گردد    

تغييرات، بخصوص در بيماران هيپوتيروئيد به            
نحوي است كه ريسك آترواسكلروز را در اين              

 ۸.بيماران بالا مي برد

پاراكسوناز، آنزيمي كه قادر به هيدروليز              
، همراه با    پاراكسون در محيط آزمايشگاهي است      

HDL-C                  در سرم حمل شده و قادر است از 
اكسيداسيون ليپيدها در محيط آزمايشگاه جلوگيري      

 نيز محتمل است،      in vivoاين عملكرد در      . كند
بنابراين فعاليت پاركسوناز سرمي به عنوان يك            

 .عامل آنتي اكسيدان مورد توجه قرار گرفته است         
روئيد تغيير  در بيماران مبتلا به اختلال عملكرد تي         

به . واضح وضعيت اكسيداسيون ديده مي شود         
و افراد  ) بصورت شديد (نحوي كه افراد هيپرتيروئيد     

دچار افزايش    ) بصورت خفيفتر   (هيپوتيروئيد    
حساسيت نسبت به استرس هاي اكسيداتيو و              

 مطالعة   ۹. مي باشند  LDLافزايش اكسيداسيون      
حاضر با هدف كلي مقايسة فعاليت آنزيم                   

ناز، ليپيدها و آپوليپوپروتئين ها در گروه         پاراكسو
هيپرتيروئيد، هيپوتيروئيد و گروه شاهد و تعيين           

ارتباط فعاليت اين متغيرها با عملكرد تيروئيد               
گزارش اوليه اين طرح قبلاً به        . طراحي شده است   
 و اكنون گزارش نهايي آن          ۱۰چاپ رسيده است   

 .عرضه مي گردد

 

 مواد و روش ها

 نوع مورد ـ شاهدي تطبيق داده مطالعة حاضر از
.  و از نوع بنيادي ـ كاربردي طراحي شده است   iشده

تكنيك تحقيق شامل مصاحبه، مشاهده، تكميل فرم         
 .اطلاعاتي، معاينات باليني و آزمايشگاهي مي باشد

 

 :جمعيت مورد مطالعه

 در  ۱/۱۲/۷۹ تا    ۱/۸/۷۸در اين مطالعه كه از         
ابوليسم دانشگاه  مركز تحقيقات غدد درون ريز و مت      

علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد            
بهشتي و درمانگاه هاي غدد بيمارستان هاي طالقاني،      

 نفر  ۱۵۶دكتر شريعتي و بوعلي انجام شد، مجموعاً        
كه در بررسي هاي باليني معيارهاي پذيرش را             
داشته و فاقد معيارهاي عدم پذيرش بودند، وارد            

يري به شيوة غيراحتمالي و       نمونه گ. مطالعه شدند 
 .توالي آسان انجام شد

معيارهاي پذيرش براي گروه هيپوتيروئيد            
µU/ml TSH>5             و براي گروه هيپرتيروئيد 

TSH<0.3 µU/ml   و T3>190 ng/dl معيارهاي .  بود
  در  TSH  ،T3  ،T4پذيرش در گروه شاهد وجود         

معيارهاي عدم پذيرش براي     . محدودة طبيعي بود   
صرف داروهاي آنتي ليپيد و         هر دو گروه م        

قرص هاي پيشگيري از بارداري، حمله حاد كرونري       
و يا حوادث عروق مغزي اخير، بستري اخير در             
بيمارستان  و بيماري حاد تب دار يا بيماري هاي             

                                                 
i-  Matched case-control study   
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 دكتر فريدون عزيزي و همكاران پاراكسوناز و ليپيدها در اختلالات تيروئيد ۱۳

 

 

التهابي مزمن، نارسايي كليه و اختلالات عملكرد            
 .كبدي در نظر گرفته شد

حقيقات از افراد مذكور در آزمايشگاه مركز ت          
 نفر  ۵۷غدد درون ريز نمونه گيري خون انجام شد و        

به لحاظ معيارهاي آزمايشگاهي از مطالعه خارج           
  نفر مبتلا به ديابت        ۲شدند، كه از اين تعداد           

(FBS>126 mg/dl)   نفر داراي كراتينين بالاي     ۳ و  

و يك نفر آلكالن    داشتند   ميلي گرم در دسي ليتر      ۵/۱
افراد خارج شده نيز       بقية   . فسفاتاز بالا داشت    

معيارهاي پذيرش در گروه مورد را از نظر سطح            
 ۹۹در نهايت   . سرمي هورمون هاي تيروئيد نداشتند   

 نفر در    ۵۰ نفر در گروه هيپرتيروئيد و           ۴۹(نفر  
داراي كلية معيارهاي پذيرش در     ) گروه هيپوتيروئيد 
 .گروه مورد بودند

) يك گروه براي هر گروه مورد     (دو گروه شاهد    
ه طور تصادفي و از ساكنان شرق تهران كه در              ب

مطالعة قند و ليپيد شركت كرده بودند و معيارهاي           
 افراد اين گروه ها از      . انتخاب شدند  ،فوق را داشتند  

 داده  iنظر سن و جنس با گروه هاي مورد تطبيق           
 .شدند

 
 :روش گرداوري داده ها

كلية بيماران كه وارد طرح  شدند، جهت                  
 ساعت ناشتايي به مركز     ۱۰-۱۲از  نمونه گيري پس   

تحقيقات غدد درون ريز مراجعه و نمونة خون افراد         
تهيه و پس از جداسازي سرم ها، يكي از نمونه هاي          

جهت داشتن    (سرم جهت آزمايش هاي لازم             
) معيارهاي پذيرش و نداشتن معيارهاي عدم پذيرش      

استفاده شده و نمونة سرمي ديگر به همراه دو              
Buffy coatدرجه حرارت  در oC۸۰-فريز  شد . 

                                                 
i- Matched  

سطح سرمي هورمون هاي تيروئيد به روش           
 Immunotechتوسط كيت هاي     (راديوايمونواسي   

) فنلاند كه توسط شركت كاوشيار وارد شده              
كلسترول و تري گليسريد بوسيلة     . اندازه گيري شد 

اندازه گيري شد و   ) پارس آزمون (كيت هاي تجاري   
 نزيماتيك با روش آ             HDL-Cاندازه گيري     

CHOD-PAP (  ميزان   . انجام شدLDL-c   در 
 ۴۰۰نمونه هاي سرم با تري گليسريد كمتر از               

ميلي گرم در دسي ليتر از طريق فرمول فريدوالد            
  با روش    apoB و   apoA-Iغلظت هاي  . محاسبه شد 

Turbidometric Immunoprecipitation assay  
 ۱۵ فعاليت پاراكسوناز با اضافه كردن    . تعيين گرديد 

 Tris.HCl ميلي ليتر بافر       ۱ميكروليتر سـرم به       

)۸mmol/l, pH=۱۰۰ (  ميلي مول در ليتر      ۲شامل 
CaCl2      ميلي مول در ليتر پاراكسون            ۵/۵ و 

 نيتروفنل با استفاده    -Pمقدار توليد   . اندازه گيري شد 
 درجة  ۲۵ نانومتر و      ۴۰۵از اسپكتروفتومتر در      

استراز بوسيلة  فعاليت آريل   . سانتيگراد تعيين گرديد  
 ميلي ليتر  ۳ ميلي ليتر سرم به        ۰۱/۰اضافه كردن    

 شامل يك ميلي مول    ۸mM, pH=۲۰ (Tris.HCl(بافر
 و يك ميلي مول در ليتر فنيل استات         CaCl2در ليتر   

 .اندازه گيري شد
  

 روش آماري

اختلاف بين نمونه هاي گروه هاي مورد و شاهد         
 با توجه   در متغيرهاي پيوسته بيولوژيك و كلينيكي      

به شكل منحني توزيع، توسط آزمون هاي پارامتري        
(t test) يا غير پارامتري  )Mann-Whitney ( مقايسه

متغيرهاي قابل طبقه بندي شدن در بين گروه ها       . شد
براي تعيين  .  مقايسه  شدند  (χ2)توسط مجذور كاي    

 Pearsonارتباط بين متغيرها، ضريب همبستگي           
سطح معني داري آماري   . مورد استفاده قرار گرفت    

 . در نظر گرفته شد۰۵/۰در اين مطالعه 
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 ١٤ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٠ بهار ،١شمارة، ٣ سال
 

 

 ـ متغيرهاي باليني و هورمون هاي تيروئيد در گروه هاي هيپرتيروئيد، هيپوتيروئيد و شاهد۱جدول 

 شاهد
۵۰ n = 

 هيپوتيروئيد
۴۹ n = 

 شاهد
۵۰ n = 

 هيپرتيروئيد
۵۰ n = 

 متغير

 )سال(سن  ۳/۱۴±۴/۴۲ ۸/۱۳±۰/۴۲ ۴/۱۳±۹/۳۸ ۹/۱۲±۰/۳۹

 )مرد/ زن (جنس  ۳۰/۲۰ ۳۰/۲۰ ۳۹/۱۰ ۳۹/۱۱

 )۲kg/m(نماية تودة بدني  ۰/۶±۶/۲۵ ۳/۴±۷/۲۶ ۳/۵±۲/۲۶ ۹/۴±۳/۲۶

 نسبت دور كمر به باسن ۱/۰±۸/۰ ۱/۰±۹/۰ ۱/۰±۹/۰ * ۱/۰±۸/۰

 )كيلوگرم(وزن  ۱۴±۶۵ ۱۳±۰/۷ ۱۶±۶۹ ۱۴±۶۸

۶/۱±۶/۷ ** ۴/۲±۱/۴ ۵/۱±۷/۶ **۵/۴±۷/۱۷ T4) µg/dl( 

۴۶±۱۳۷ **۳۶±۹۴ ۴۲±۱۳۲ **۱۷۷±۳۲۴ T3) ng/dl( 

۷/۱±۷/۱ **۹/۳۵±۰/۴۱ ۴/۱±۵/۱ **۰۷/۰±۰۷/۰ TSH) µu/ml( 

* ۰۵/۰P<۰۰۱/۰  **  و   نسبت به گروه شاهدP<نسبت به گروه شاهد   
 
 

 نتايج

در بيماران هيپرتيروئيـد نسبت به گروه شاهد          
  در مقابل   ۴/۴۲±۳/۱۴(اختلاف معني داري در سن       

 در مقابل   ۶±۶/۲۵ (BMI، جنس،   ) سال ۸/۱۳±۵/۴۲
۳/۴±۷/۲۶ kg/m2(            نسبت دور كمر به باسن ، 

و فراواني   ) ۸۷/۰±۱/۰ در مقابل         ۱۲/۰±۸۷/۰(
 .پرفشاري خون و مصرف سيگار ديده نشد

وز، ـلا به گري  ـ مبت %۶۶از بيماران هيپرتيروئيد،     
 توكسيك مبتلا به آدنوم     %۶ و TMGiلا به   ـ مبت ۱۶%

 . علت خاص بيماري شناسايي نشد     %۱۲در  بودند و   
 از افراد هيپرتيروئيد و     % ۵/۸ هيپرليپيدمي در    سابقة

 .(NS)وجود داشت     شاهد    گروه از افراد      ۶/۱۵%
 مختلف گواتر بر اساس طبقه بندي         درجات شيوع

 بيماران  در (WHO)جديد سازمان بهداشت جهاني      
ه هيپرتيروئيد به نحو معني داري بيشتر از افراد گرو       

 و گواتر درجه    %۴۰ يك در    درجهگواتر  . بودشاهد  

                                                 
i- Toxic multinodular goiter  

 . شد از افراد دچار پركاري تيروئيد ديده        %۴۲در  دو  
در حالي كه در افراد گروه شاهد، تيروئيد طبيعي در          

 موارد  %۱۱ در    ، ضمن آنكه    شد  ديده موارد    ۸۵%
 دو موارد گواتر درجة       %۴گواتر درجه يك و در        

 تيروئيد نيز از      ل ندو .)>۰۰۱/۰P(د  ي  گرد مشاهده
. بود برخوردارشيوع بيشتري در گروه هيپرتيروئيد  

از افراد دچار    % ۲۷ندول قابل لمس تيروئيد در          
 از افراد گروه شاهد       %۵/۸پركاري تيروئيد و در       

  .)>۰۵/۰P(ديده  شد 

 و  T3ر گروه هيپرتيروئيد سطح هورمون هاي      د
T4           به طور معني داري بالاتر و سطح سرمي TSH 

 نتايج. ور معني داري پايين تر از گروه شاهد بود      به ط 
در اندازه گيري هاي باليني و هورمون هاي تيروئيد         

نمايش ) ۱(دو گروه هيپرتيروئيد و شاهد در جدول         
 .استداده شده 
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 دكتر فريدون عزيزي و همكاران پاراكسوناز و ليپيدها در اختلالات تيروئيد ۱۵

 

 

 

 ـ متغيرهاي بيوشيميايي در دو گروه هاي هيپرتيروئيد، هيپوتيروئيد و شاهد۲جدول 

 شاهد
۵۰ n = 

 هيپوتيروئيد
۴۹ n = 

 شاهد
۵۰ n = 

 هيپرتيروئيد
۵۰ n = 

 متغير

 (mg/dl)كلسترول تام  ۴۰±۱۶۹ ۴۱±۱۸۵ ۶۹±۲۲۴** ۴۱±۱۸۵

 (mg/dl)تري گليسيريد  ۵۳±۱۱۲* ۱۳۰±۱۶۶ ۱۱۰±۱۵۴ ۱۱۱±۱۴۴

۱۸±۶۳ ۱۸±۵۹ ۱۸±۶۶ ۱۳±۶۱ HDL-C (mg/dl) 

۳۶±۹۳ **۵۹±۱۳۳ ۳۳±۹۵ ۳۶±۸۶ LDL-C (mg/dl) 

۲۵±۱۵۴ ۲۶±۱۴۷ ۲۱±۱۵۴ **۲۶±۱۳۷ Apo A-I (mg/dl) 

۲۳±۸۴ ** ۳۷±۱۰۷ ۲۵±۸۶ *۱۸±۷۵ Apo B (mg/dl) 

 (Iu/ml)پاراكسوناز  ۲۳±۴۵** ۳۷±۶۷ ٢١±۴۶† ۳۲±۶۴

  HDLپاراكسوناز به  ۳/۰±۷/۰** ۹/۰±۲/۱ ۴/۰±۸/۰* ۷/۰±۱/۱

 HDLكلسترول به  ۸/۰±۹/۲** ۲/۱±۳/۳ ۴/۱±۴† ۲/۱±۲/۳

۹/۰±۷/۱ †٣/٢±١/١ ۹/۰±۷/۱ **۷/۰±۵/۱ LDLبه  HDL 

۵/۰±۹/۱ **۶/۰±۵/۱ ۵/۰±۹/۱ ۵/۰±۹/۱ apo A-I به apo B 

۷/۰±۶/۲ ۶/۱±۹/۲ ۸/۰±۷/۲ *۷/۰±۳/۲ apo A-I به HDL 

*  ۰۵/۰P<  ۰۰۱/۰ **   وP< ۰۰۵/۰ †  وP<نسبت به گروه شاهد  
 

ميزان فعاليت آنزيم پاراكسوناز در بيماران           
 نحو معني داري   به) IU/ml۶/۲۲±۹/۴۴(رتيروئيد  ـهيپ
 تر از افراد گروه شاهد                                  كم

)IU/ml ۸/۳۶±۱/۶۷ (ودـب )۰۰۱/۰P< .(   علاوه بر اين
 كاهش معني دار سطح        هيپرتيروئيددر بيماران     

 در مقابل     A-I) ۲۷±۱۳۷سرمي آپوليپوپروتئين      
mg/dl۲۱±۱۵۳   ۰۰۱/۰؛P< (آپوليپوپروتئين     و B 

 ،)>۰۵/۰P؛    mg/dl۲۵±۸۶ در مقابل           ۱۸±۷۵(
،mg/dl ۱۶۶±۱۳۰بل   در مقا  ۱۱۲±۵۳(تري گليسيريد

۰۰۱/۰ P< (  نسبت كلسترول تام به        وHDL  در 
 ).۲ جدول( مقايسه با گروه شاهد ديده  شد

 T4 و TSHارتباط معني داري بين سطح سرمي       
 و BMI يك از متغيرهاي تن سنجي مانند           هيچ با

WHR و فقط     شت ندا وجود T3    همبستگي  داراي
ن  با دور كمر و نسبت دور كمر به باس           معني داري

(WHR) همبستگي هورمون هاي    بررسي  در .بود 
تيروئيد با شاخص هاي ليپيدي مورد بررسي ديده         

 معكوس معني داري بين سطح        همبستگي شد كه    
 اكثر متغيرهاي مورد بررسي            با T4سرمي   

 ،LDL، Apo A-I، Apo Bكلسترول تام،       (
 به LDL نسبت   و HDL به TC نسبت   پاراكسوناز،

HDL( رمي  سطح س . شت دا وجودT3 داراي  نيز 
همبستگي معني دار معكوس با ميزان كلسترول تام،         

LDL، Apo B، TC/HDL و LDL/HDL اما  .بود 
 با TSHهمبستگي معني داري بين سطح سرمي           

تعدادي از اين    . شاخص هاي ليپيدي ديده نمي شد     
 .نشان داده شده اند) ۱(روابط در نمودار 
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 ١٦ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٠ بهار ،١شمارة، ٣ سال
 

 

 
 
 
 

 با هورمون هاي تيروئيد HDL به LDL و HDL ـ همبستگي ميان پاراكسوناز، نسبت  كلسترول به ١نمودار 
 رتيروئيد در گروه هيپ
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 دكتر فريدون عزيزي و همكاران پاراكسوناز و ليپيدها در اختلالات تيروئيد ۱۷

 

 

 
 گروه شاهد اختلاف    افراد هيپوتيروئيد نسبت به   

 ۳۹±۱۳ در مقابل      ۳۹±۴/۱۳(معني داري در سن      
 نداشتند، ولي نسبت دور كمر       BMIجنس و   ،  )سال

 طور معني داري بيشتر بود        ه   به باسن آنها ب       

بيماران، هيپوتيروئيدي همراه با    % ۴۴در  ). ۱جدول  (
 ، بيماران %۸در  . بود گواتربدون  % ۳۴گواتر و در     

 و در   راديواكتيو درمان با يد     هيپوتيروئيدي به دنبال  
 از افراد    %۳/۱۶ . به دنبال جراحي تيروئيد بود       ۶%

 از افراد گروه شاهد       %۴/۱۰و  بودند  هيپوتيروئيد  
شيوع درجات   . (NS) سابقة  هيپرليپيدمي  داشتند    

بر اساس طبقه بندي جديد سازمان       مختلف گواتر    
 بيماران هيپوتيروئيد به نحو        دربهداشت جهاني    

گواتر . بود از افراد گروه شاهد        ترري بيش معني دا
  %۴/۱۸و  از افراد هيپوتيروئيد    %۵/۴۳ در   يك هدرج

 درجه دو نيز     گواتر. ديده  شد شاهد  از افراد گروه     
 از افراد شاهد    %۱/۶  از افراد هيپوتيروئيد و    %۷/۸در  
 شيوع ندول تيروئيد،     نظر  از .)>۰۱/۰P(  شد ديده

ديده نشد و ندول    اختلاف معني داري بين دو گروه       
 از  %۲/۱۰ از افراد هيپوتيروئيد و      %۲/۱۵ درتيروئيد  

اندازه گيري هاي   نتايج .موجود بود افراد گروه شاهد    
در دو گروه   آنترپومتريك و هورمون هاي تيروئيد      

نمايش داده شده   ) ۱(هيپوتيروئيد و شاهد در جدول      
 .است

افـراد هيپوتيروئيـد داراي فعاليـت پاراكسوناز        
 در  ۱/۴۶±۲۱ (بودندتري نسبت به گروه شاهد        كم

 بر اين    علاوه). >۰۱/۰P ؛Iu/ml ۳/۶۴±۲/۳۲مقابل  
در بيماران هيپوتيروئيد در مقايسه با گروه شاهد،          

 ۱۸۴±۴۱ در مقابل     ۲۲۴±۶۹(افزايش كلسترول تام     
mg/dl۰۰۱/۰ ؛P<(   ،LDL) ۵۹±۱۳۳     در مقابل  

۳۶±۹۳ mg/dl۰۰۰۱/۰ ؛P< (سطح سرمي       و 
 ۸۴±۲۳ در مقابل       B) ۳۶±۶/۱۰۷ وتئينآپوليپوپر

mg/dl۰۰۰۱/۰ ؛P< ( هاي   نسبت بيندر  . ديده  شد

محاسبه شدة ليپيدها، ليپوپروتئين ها و                    
آپوليپوپروتئين ها مشاهده شد كه  بيماران                 

 و بالاتر TC/HDL، LDL/HDLهيپوتيروئيد    

Apo A-I/Apo B در مقايسه با گروه        پايين تري 
بستگي معكوسي بين    هم). ۲ جدول(د  اشتنشاهد د 

 و T4 و T3 با (WHR)نسبت دور كمر به باسن        
 سطح سرمي   .  شد ديده TSHهمبستگي مستقيمي با    

T4 اكثر   با همبستگي معني دار معكوسي         داراي 
 ،LDL ، Apo Bكلسترول تام،   (شاخص هاي ليپيدي   

HDL،   و LDL/HDL (علاوه بر اين همبستگي    . بود
 ،LDLرول تام،    كلست و TSH بين   مستقيميمعني دار  
Apo B، TC/HDL و LDL/HDL شت دا وجود .

TSH همبستگي معني دار معكوسي با فعاليت       داراي 
. بود Apo A-I/Apo Bپاراكسوناز سرمي و نسبت     

در ضمن كراتينين سرم داراي همبستگي معني دار         
 همبستگي معني دار مستقيم با        و T4معكوس با    

TSH  ۲(دار   تعدادي از اين روابط در نمو          .بود (
  .نمايش داده شده اند

 
 بحث

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

در مطالعة حاضر نشان داده شد كه در              . دارد
مبتلايان به اختلالات عملكرد تيروئيد، غلظت ليپيدها        
و ليپوپروتئين ها به نحوي تغيير مي كند كه زمينة            

. جاد آترواسكلروز در اين بيماران مساعدتر گردد       اي
بويژه تغييرات پاراكسوناز كه براي اولين بار در            
مبتلايان به بيماري هاي تيروئيد گزارش شده است،        
مي تواند در فرضيات فيزيوپاتولوژي اكسيداسيون       

LDL           و افزايش حساسيت نسبت به استرس هاي 
 .اكسيداتيو جاي داشته باشد
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 ١٨ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٠ بهار ،١شمارة، ٣ سال
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 با هورمون هاي تيروئيد در HDL به LDL و HDL، نسبت كلسترول به LDL ـ همبستگي ميان كلسترول، ۲نمودار 
 گروه هيپوتيروئيد
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 دكتر فريدون عزيزي و همكاران پاراكسوناز و ليپيدها در اختلالات تيروئيد ۱۹

 

 

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

بيشتر در     ١٠،٤،٣-١٢.آترواسكلروز وجود دارد       
مطالعات، افزايش سطح سرمي كلسترول تام و             

LDL-C   مشاهده شده   ١٣،١٤،٦ در بيماران هيپوتيروئيد
در مورد تري گليسيريد در مطالعات مختلف        . است

در بعضي   . نتايج متفاوتي بدست آمده است          
مطالعات، افزايش سطح تري گليسيريد در بيماران         

يير آن  و در بعضي ديگر عدم تغ       ١٣،١٤،٦هيپوتيروئيد
سطح .  گزارش شده است   ۱۵،۱۶نسبت به گروه شاهد   

 در بيماران هيپوتيروئيد در            HDL-Cسرمي   
 يا  ۶ كاهش يافته   ۱۷مطالعات مختلف افزايش يافته،     

 .  بوده است۱۲بدون تغيير

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

انجام شده، افزايش سطح سرمي     در بيشتر مطالعات    
گزارش   در بيماران هيپوتيروئيد    Bآپوليپوپروتئين  

 در بيماران       A-Iآپوليپوپروتئين    . شده است   
 و  ۱۸هيپوتيروئيد در بعضي مطالعات افزايش يافته       

از طرفي در   . در بعضي ديگر بدون تغيير بوده است      
مطالعة حاضر در بيماران هيپوتيروئيد كاهش             

ت پاراكسوناز سرمي نسبت به گروه       معني دار فعالي 
در حالي كه سطوح سرمي           . شاهد ديده شد     
 و نسبت هاي      LDL-C   ،apo Bكلسترول تام،      

TC/HDL    و LDL/HDL    و apo A-I/apo B  در 
بيماران مبتلا به هيپوتيروئيد به طور معني داري            

 .بيشتر از گروه شاهد بود

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

كاهش  ۱۴افزايـش سنتـز و جـذب كلسترول،            
و اختلال كاتابوليسم با واسطة گيرندة       ۱۲ليپازكبدي،

LDL-C۱۹اختلال در پاك شدن ذرات      . باشدLDL-C 

از پلاسما ناشي از تغيير در مقدار گيرنده هاي كبدي         
LDL-C متابوليسم   ۲۰. است HDL-C    پيچيده و چند 

له اي است و تغييرات سطح سرمي آن در               مرح
بيماري هاي تيروئيد تا حدودي ناشي از تشكيل            

 آن بوسيلة ليپاز كبدي و كلستريل ـ اسيل            iدوباره
فعاليت اين دو     ۲۱.است) CETP(ترانسفر پروتئين    

آنزيم در هيپوتيروئيدي كاهش مي يابد و شدت             
 HDLكاهش فعاليت اين دوآنزيم متناسب با كاهش         

 كه يك ذرة آتروژنيك        Bآپوليپوپروتئين   ۱۲.است
 است و      LDL-Cاست، آپوليپوپروتئين اصلي         

افزايش آن در هيپوتيروئيدي در كنار افزايش               
در مطالعة حاضر،   .  ديده مي شود  LDLكلسترول و   

همان طور كه انتظار مي رفت در بيماران                    
-LDLهيپوتيروئيد افزايش معني دار كلسترول تام و    

C   و apo Bشد، اما سطح سرمي  ديده HDL-C فاقد 
 .تغيير معني دار  بود

در هيپرتيروئيدي، اغلب كاهش سطح كلسترول        
 سطح   بررسي ١٣،١٤  گزارش شده است   LDL-Cتام و   

تري گليسيريد در اين بيماران همچون هيپوتيروئيدي      
با نتايج متفاوتي همراه بوده است، اما در بيشتر              

يد در مقايسه   مطالعات عدم تغيير سطح تري گليسير    
 سطح سرمي    ٦،١١.با گروه شاهد ديده شده است         

HDL               در بيشتر مطالعات كاهش يافته است  .
وضعيت آپوليپوپروتئين هاي سرم در هيپرتيروئيدي     
. در مطالعات محدودي بررسي شده است                 

 در بعضي مطالعات افزايش         A-I آپوليپوپروتئين
 ۲۳. و در بعضي ديگر كاهش يافته است               ۱يافته
 در بيشتر مطالعات در               Bوپروتئين    آپوليپ

 ۲۳.هيپرتيروئيدي كاهش يافته است

                                                 
i- Remodelling  
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 ٢٠ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٠ بهار ،١شمارة، ٣ سال
 

 

در مطالعه حاضر در بيماران هيپرتيروئيد كاهش   
معني دار در سطوح سرمي فعاليت پاراكسوناز،            

 و       A-Iتري گليسيريد، آپوليپوپروتئين               
 نسبت به گروه شاهد ديده شد،         Bآپوليپوپروتئين  

  و  HDL-Cولي سطح سرمي كلسترول تام،              

LDL-C         تفاوت معني داري با گروه شاهد نداشت  .
همچنين در بررسي نسبت ها، كاهش معني دار نسبت       

TC/HDL-C        در بيماران هيپرتيروئيد در مقايسه با 
 .گروه شاهد ديده شد

هورمون هاي تيروئيد نقش اثبات شده اي در            
ليپيدها و ليپوپروتئين ها   ) متابوليسم(سوخت و ساز    

و ليپاز كبدي    CETPفعاليت آنزيم   دارند و افزايش    
 به اين    ۲۱.در بيماران هيپرتيروئيدي ديده مي شود      

كلي ) متابوليسم(ترتيب با افزايش سوخت و ساز          
ليپيدها و ليپوپروتئين ها، انتظار مي رود كه سطح           

بنابراين تغيير عمده اي از     . سرمي آنها كاهش بيابد    
 ديده  نظر نماي آتروژنيك ليپيدها در هيپرتيروئيدي      

نمي شود، اما تغيير در وضعيت اكسيداسيون و             
ايجاد حالت هيپرمتابوليك عواملي هستند كه               
مي توانند منجر به افزايش شيوع مشكلات قلبي             

 . نسبت به جمعيت عادي شوند

اختلال اكسيداسيون ليپيدها در بيماري هاي           
عملكردي تيروئيد در بعضي مطالعات اثبات شده           

اليني كه جهت ارزيابي ميزان     در يك مطالعة ب   . است
و  در بيماران هيپو               LDL-Cاكسيداسيون    

 LDL-Cهيپرتيروئيد انجام شد مشاهده گرديد كه         
در وضعيت هاي هيپر و هيپوتيروئيدي به                  

در مطالعة فوق، فاز      ۹.اكسيداسيون مستعدتر است  
 در بيماران دچار        LDLتأخيري اكسيداسيون      

يروئيد مي شدند، اختلال عملكرد تيروئيد وقتي كه يوت    
طولاني تر مي شد و اين نشان دهنده مقاومت افراد          

 در مقايسه با     LDL-Cيوتيروئيد به اكسيداسيون     

 ۲۴.بيماران دچار اختلالات عملكردي تيروئيد است        
 ۱۶ بيمار هيپوتيروئيد،      ۱۶در مطالعه اي بر روي       

 نفر گروه شاهد، محتوي       ۱۶بيمار هيپرتيروئيد و     
LDL    پراكسيدهاي ليپيد اندازه گيري    غيراكسيده در
نتايج بدست آمده نشان داد اكسيداسيون            . شد

LDL-C            در افراد هيپرتيروئيد بيشتر از دو گروه 
بيماران هيپوتيروئيد نيز پراكسيداسيون    . استديگر  

ليپيد بالاتري از گروه شاهد داشتند كه در عين حال          
  ۳.كمتر از بيماران هيپرتيروئيد بود

ه اي در مورد فعاليت آنزيم           تا كنون مطالع     
پاراكسوناز در بيماران مبتلا به اختلالات تيروئيدي        
انجام نشده است، ولي مطالعات انجام شده درباره          
پاراكسوناز نشان داده است كه اين آنزيم ممكن             
است توانايي ايجاد اثرات ضد آترواسكلروزي             

 مكنس و همكارانش نشان دادند كه         ٢٦.داشته باشد 
ز توانايي به تعويق انداختن تجمع               پاراكسونا

-LDLو در نتيجه تأخير در اكسيد شدن        پراكسيدها  

C  در بررسي هاي انجام شده جهت يافتن      ۱۸. را دارد  
همراهي بين سطوح سرمي پاراكسوناز با بيماري          

 ۲۵.عروق كرونر، نتايج مختلفي بدست آمده است
در مطالعة حاضر، پايين بودن سطح سرمي             

از در بيماران هر دو گروه               آنزيم پاراكسون  
ارتباط . هيپرتيروئيد و هيپوتيروئيد مشاهده شد        

 آنزيم پاراكسوناز نيز      با فعاليت  T4معكوس سطح   
اين نتايج از آن جهت قابل توجه        . يافته مهمي است  

است كه وجود هيپرتيروئيدي همان طور كه قبلاً ذكر        
 و در    ٣،٩شد با افزايش راديكال هاي آزاد اكسيژن        

 به اكسيداسيون   LDL-C با افزايش استعداد      نتيجه
از طرفي نقش پاراكسوناز به عنوان يك       . همراه است 

 LDLفاكتور آنتي اكسيدان كه از اكسيد شدن               
 و ارتباط    ۲۵-۲۷ است ممانعت مي كند، شناخته شده     
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اختلالات تيروئيد با ساير عوامل آنتي اكسيدان نيز         
 ).۳نمودار ( ۹قبلاً نشان داده شده است

 
 

PON 
? 

 
Thyroid    Oxidation 
Dysfunction   Susceptibility 
 

 
 
Lipid Profile    CAD 
 

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

ي ناشي از    است، تا حدود    LDL-C٣،٩اكسيداسيون  
. كاهش فعاليت پاراكسوناز در اين بيماران مي باشد       

  با فعاليت    T4سطح سرمي      معكوس     همبستگي
 .سرمي پاراكسوناز اين فرضيه را تأييد مي كند

 
 سپاسگزاري

نويسندگان از زحمات آقاي دكتر هدايتي، خانم         
 .بهدادفر و خانم ابطحي سپاسگزاري مي نمايند
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