
  كاران و هملادن حسيني گوهريدكتر                                                                                          ها و فعاليت آنزيم پارااكسوناز مطالعه فنوتيپ

275مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران                                                                                                1384تابستان / 46شماره /  دوازدهمدوره

  

  ها و فعاليت آنزيم پارااكسوناز در بيماران مبتلا به گرفتگي عروق كرونر  مطالعه فنوتيپ
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  چكيده 
نـزيم در  آترين سوبستراي اين   مهم.دار را هيدروليز نمايد     تواند استرهاي آلي فسفات     آنزيم پارااكسوناز مي      

بـه  .  در خـون جريـان دارد  HDLدر سرم انسان اين آنزيم همراه بـا    . ات آزمايشگاهي پارااكسون است   مطالع
رسد كه كاهش فعاليت پارااكسوناز در انسان ممكن اسـت خطـر ابـتلاء بـه گرفتگـي عـروق كرونـر را                         نظر مي 

تغييـرات  . اليت آن شود تواند باعث كاهش فع     تغييرات ژنتيكي در دو آلل اتوزومي پارااكسوناز مي       . افزايش دهد 
 Bفعاليت فنوتيـپ  . B و A ،ABكند كه عبارتند از    نوع فنوتيپ ايجاد مي    3هاي ژن پارااكسوناز      ژنتيكي در آلل  

به جهت فراواني گرفتگي عروق كرونر در جمعيت ايرانـي و نيـز             . باشد   مي AB و   A فنوتيپ ديگر    2تر از     بيش
هـاي مختلـف آنـزيم و         گـي عـروق كرونـر، فعاليـت و فنوتيـپ          موثر بودن آنـزيم پارااكـسوناز بـر رونـد گرفت          

هاي پارااكسوناز در سرم خـون افـراد    در مطالعه حاضر فنوتيپ   . پارامترهاي ليپيدي مورد بررسي قرار گرفت     
هاي آن با عوامل خطر گرفتگي عروق كرونـر           ايراني تعيين گرديد و ارتباط ميان فعاليت پارااكسوناز و فنوتيپ         

 گرفتگـي عـروق كرونـر كـه بـه      %50ه افرادي بودند با بـيش از  بيماران مورد مطالع. قرار گرفتمورد ارزيابي   
ها توسط آنژيوگرافي تائيد شده بود و نتـايج           مركز قلب رجائي تهران مراجعه كرده بودند و گرفتگي عروق آن          

 و بـدون حـضور      NaClفعاليت پارااكسوناز سرم افراد مورد مطالعه در حضور         . با افراد سالم مقايسه گرديد    
ها از نسبت فعاليت پارااكسوناز بـه         جهت تعيين فنوتيپ  . گيري گرديد   آن و نيز فعاليت آريل استرازي آن اندازه       

 و چـه    NaClفعاليت پارااكسوناز سرم در گروه بيمار چه در حـضور           . فعاليت آريل استرازي آن استفاده شد     
فعاليت آريـل اسـترازي ايـن       ). P=00/0 و   P=01/0ه ترتيب   ب(تر بود   داري پائين   بدون حضور آن، به طور معني     

نسبت فعاليت پارااكسوناز و فعاليت آريل اسـترازي        . داري نداشت    گروه بيمار و سالم تفاوت معني      2آنزيم در   
هاي سه گانـه آنـزيم پارااكـسوناز در           توزيع فراواني فنوتيپ  ). p=02/0(داد  نيز در گروه بيمار كاهش نشان مي      

گليسريد،   ميزان تري . داري برخوردار نبود    ها از تفاوت معني     مار و سالم و نيز بر حسب جمعيت آن        دو گروه بي  
VLDL-C   00/0(تر از افراد سالم بود       در بيماران بيش=P (     اما از نظر ميزانHDL-C     و آپـو AI  كـاهش )  بـه

 تفـاوت   B آپـو     و LDL-Cنشان داد در حالي كـه از نظـر ميـزان كلـسترول تـام،                ) p=01/0 و   p=00/0ترتيب  
گيـر ميـزان فعاليـت آنـزيم و عـدم             با توجه به كـاهش چـشم      . داري بين گروه سالم و بيمار مشاهده نشد         معني

ها در دو گروه بيمار و سالم به نظر رسيد كـه تعيـين فعاليـت پارااكـسوناز در           تفاوت شاخص فراواني فنوتيپ   
 . اي تمايز بيماران از افراد سالم باشدهاي آنزيم ماركر بهتري بر سرم در مقايسه با تعيين فنوتيپ

            
  هاي پارااكسوناز  فنوتيپ– 2     فعاليت پارااكسوناز – 1:    ها كليدواژه

  ها   ليپوپروتئين– 5   ليپيدها   – 4هاي عروق كرونر      گرفتگي– 3                         

I(ايرانشكي و خدمات بهداشتي ـ درمانينشگاه علوم پزدانشيار گروه بيوشيمي، دانشكده پيراپزشكي، دا.  
II (ايرانشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني نشگاه علوم پزدادانشكده پزشكي،  گروه بيوشيمي، دانشيار.)*مولف مسئول(  

III (ي، تهرانركز قلب شهيد رجاياستاديار بيوشيمي باليني، م.  
IV (كارشناس علوم آزمايشگاهي، بيمارستان مفيد.  

  10/2/84:تاريخ پذيرش ،2/10/83: تاريخ دريافت
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  مقدمه
) EC 3.1.8.1, aryldialkyl phosphatase(پارااكـسوناز     

توانــد اســترهاي آلــي   اســتراز اســت كــه مــيA–يــك آنــزيم 
ع سـموم آفـات نبـاتي و        در واق ـ . دار را هيدروليز نمايد     فسفات
هـا و نيـز گازهـاي عـصبـي از ايـن نـوع اسـترها                  كـش   حشره
  . هستند

ــم ــات        مه ــه جهــت مطالع ــزيم ك ــن آن ــستراي اي ــرين سوب ت
شود تركيبي به نام پارااكسون    آزمايشگاهي از آن استفاده مي    

)Paraoxone=   ــاخت ــراي ســ ــه بــ ــمي كــ ــابوليتي ســ متــ
ــشره ــش  حـ ــاراتيون    كـ ــد پـ ــايي ماننـ  O-diethyl-O ،Oهـ

nitrophenyl phosphateكبد و خـون  . است) رود  به كار مي
فعاليــت ايــن آنــزيم در . مقــدار زيــادتري پارااكــسوناز دارنــد

ـــز اســـت   ــسيـار ناچي ـــي ب ـــان و ماه ) 2و 1(.حــشـرات، پرندگ

هاي مربـوط بـه ايـن آنـزيم از دو الـل آتـوزومي تـشكيل                   ژن
  ) 1(.اند شده

تواند باعث كاهش فعاليـت        مي ها  تغييرات ژنتيكي در اين آلل        
از ايـن رو پارااكـسوناز در برخـي افـراد،           . پارااكسوناز شـود  

. تر اسـت    تري دارد و در افراد ديگر فعاليت آن كم          فعاليت بيش 
اين تغييرات ژنتيكي در ميان اقوام مختلف بسيار متنوع است،          

از اروپائيان ميزان فعاليت پارااكـسوناز      % 53به طوري كه در     
پوسـتان آمريكـاي      فعاليت پارااكـسوناز در سـرخ     . استپائين  

  ) 1(.جنوبي بالاتر است
    تغييــرات ژنتيكــي پارااكــسوناز در دو آل آن ســبب توليــد  

شواهدي وجود  ) 3(.گردد  پارااكسوناز با فعاليت بالا و پائين مي      
 191دهد اين تغييـرات ژنتيكـي در موقعيـت            دارد كه نشان مي   

 ــ ــي پارااكـ ــاختمان پروتئينـ ــه سـ ــبب جابـ ــايي  سوناز سـ جـ
) Aفنوتيـپ   (بـا گلوتـامين   ) Bفنوتيـپ   (آمينواسيدهاي آرژنـين  

 نيـز   54جايي متيونين با لوسـين در موقعيـت           گردد و جابه    مي
 نـوع فنوتيـپ از آنـزيم        3به طوري كـه     ) 3(تواند ايجاد گردد    مي

  . گردد توليد مي
ــا  3     ــسوناز ب ــپ پارااك ــوع فنوتي ) BB(B و AB، )A)AA ن

تري بـراي    فعاليت نسبي بيشBشوند، فنوتيپ  ده مي نمايش دا 
 NaClهيــدروليز پارااكــسون دارد و در حــضور يــك مــولار 

 تحريـك   Aگردد در صورتي كـه فنوتيـپ          فعاليتش تحريك مي  

 B را از    Aتـوان فنوتيـپ       گردد، از اين رو با اين روش مي         نمي
  ) 3(.تشخيص داد

نسبت فعاليت  توان از روي       را مي  B از   A    تشخيص فنوتيپ   
 بـه فعاليـت     NaClآنزيم در حضور پارااكسون و يـك مـولار          

سوبـستراي  (آريل استرازي آنـزيم در حـضور فنيـل اسـتات            
در سرم انسان، پارااكسوناز همراه     . انجام داد نيز  ) ديگر آنزيم 

ــا  ــع   HDLب ــان دارد و در واق ــون جري ــل HDL در خ  حام
هـايي كـه ميـزان       از اين رو در بيماري    ) 2و  1(.پارااكسوناز است 

HDL-C   تـر   يابد فعاليت پارااكسوناز نيـز كـم       خون كاهش مي
  . است

 بـه مقـدار     HDL-C    نشان داده شده است كه كاهش غلظت        
انجامد،    نيز مي  A-II و   A-Iكه به كاهش آپوليپوپروتئين     % 90

) 1(.گـردد   مـي % 89سبب كاهش فعاليت پارااكسوناز بـه ميـزان         

در بيماران مبتلا به بيمـاري عـروق   اند كه  مطالعات نشان داده 
ــي ــاهش  ) CHD(قلبـ ــا كـ ــسوناز بـ ــت پارااكـ  و HDLفعاليـ

در بيمـاران   ) 1(. همـراه اسـت    A-II و   A-Iهاي    آپوليپوپروتئين
نيــز فعاليــت ) FH( و هيپرليپيــدمي فــاميليIDDMمبــتلا بــه 

) 1(.دهـد   گيـري كـاهش نـشان مـي        پارااكسوناز بـه طـور چشم   

 به طـور    LDLاكسيداسيون   مهار   HDLيكي از خصوصيات    
In Vitro   است، نشان داده شده است كه آنـزيم پارااكـسوناز 

 از توليـد    LDL با ممانعت از اكـسيداسيون       HDLموجود در   
، از اين رو به نظـر       )4(كند  ليپيدهاي پراكسيد شده جلوگيري مي    

تواند گرفتگي عـروق      تر پارااكسوناز مي    رسد كه فعاليت كم     مي
 فعاليـت هيـدروليز     Bآنـزيم فنوتيـپ     . كرونر را سرعت بخشد   

تـري دارد و در حـضور يـك مـولار             كنندگي پارااكسون بـيش   
NaCl   تـر از     شـود و پارااكـسون را بـسيار بـيش            تحريك مـي

  ) 3(.نمايد  هيدروليز ميAآنزيم فنوتيپ 
هـاي       در مطالعه حاضــر به جهـت فراوانـي بـالاي بيمـاري      

 جامعـه ايرانـي و نيـز        ويژه گرفتگي عروق كرونـر در      هقلبي، ب 
ــروز    ــر ب ــزيم پارااكــسوناز ب ــزان فعاليــت آن ــودن مي مــوثر ب

هـاي سـرمي      هاي قلبــي، ضمــن تعيـين نـوع فنوتيـپ           بيماري
آنزيم پارااكسوناز در افــراد ايرانـي رابطه فعاليت اين آنـزيم          
با بروز گرفتگي عـروق كرونـر مــورد بررسـي قـرار گرفتـه               

  . است
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  روش بررسي
يماران مراجعـه كننـده بـه بيمارسـتان قلـب شـهيد                 از بين ب  

 نفـر زن و     28( نفـر  94رجائي جهت آنژيوگرافي عروق كرونر      
. هاي قلب انتخـاب گرديدنـد        متخصص هبا مشاور )  نفر مرد  66

ها قبل    گيري از آن    هيچ كدام از بيماران ديابتيك نبودند و خون       
  . سازي جهت آنژيوگرافي صورت گرفت از مراحل آماده

 نفر  33 نفر زن،    73( نفر بودند  106روه كنترل اين مطالعه         گ
كه به طور تصادفي از ميان كاركنان بيمارستان مفيـد و           ) مرد

دانــشگاه علــوم پزشــكي ايــران انتخــاب شــدند و در صــورت 
داشتن سوابق چربي خون بالا، گرفتگي عروق كرونر، ديابـت،       

كـش    هفشار خون بالا و يا كشيدن سيگار و كار با مواد حـشر            
سـپس براسـاس قـد و وزن        . شدند  گياهي از مطالعه حذف مي    

BMI  هـاي سـني      افراد مورد مطالعه در گروه    .  محاسبه گرديد
گيـري از بيمـاران و افـراد كنتـرل            نمونه.  سال بودند  76 تا   26

هـاي خـون    نمونـه .  ساعت ناشتا بودن به عمل آمـد     12پس از   
 در دقيقه   2800 دقيقه ماندن در حرارت اتاق با دور         20پس از   

سانتريفوژ شدند، سپس بر حسب حجم مـورد نيـاز در چهـار       
ها به عنوان ذخيـره       شدند كه يكي از لوله      لوله مجزا تقسيم مي   

ــد و همگــي در  محــسوب مــي ــراد   درجــه ســانتي-80گردي گ
شـدند و در زمـان مناسـب آزمايـشات بـر روي               داري مي   نگه
  . گرفت ها انجام مي آن

گيــري  لــسترول تــام از كيــت انــدازهگيــري ك     جهــت انــدازه
 دستي اسـتفاده    CHOD-PAPكلسترول به روش آنزيماتيك     

كلسترول استر ابتدا توسـط آنـزيم كلـسترول اسـتراز           . گرديد
ــسترول    ــزيم كل ــسترول آزاد توســط آن ــدروليز ســپس كل هي

ــي   ــا م ــسيژنه ره ــسيد شــده و آب اك ــسيداز، اك آب . شــود اك
 اكــسيده شــدن اكــسيژنه بــه كمــك آنــزيم پراكــسيداز موجــب

زا اكسيد شده صورتي      شود، كه تركيب رنگ     زا مي   تركيب رنگ 
  . باشد رنگ مي

 HDL-Cگيـري      از كيت انـدازه    HDL-Cگيري        جهت اندازه 
.  دسـتي اسـتفاده گرديـد      CHOD-PAPبه روش آنزيماتيـك     

ــده،   ــه كمــك معــرف رســوب دهن ــدا ب  را VLDL و LDLابت
 رويـي شـفاف،    رسوب داده و پـس از سـانتريفوژ در محلـول          

HDL-C  گيري شد   گيري كلسترول توتال اندازه      مطابق اندازه .

ــدازه  ــراي ان ــري  ب ــري ت ــدازه   گي ــت ان ــسريد از كي ــري  گلي گي
در ايـن   .  استفاده شـد   GPOگليسريد به روش آنزيماتيك       تري

روش ابتدا تري گليسريد موجود در سرم به كمك آنزيم ليپاز           
م كليـسرول كينـاز و      هيدروليز كليسرول آزاد تحت تاثير آنزي     

 فسفات شده و گليـسرول      3 تبديل به گليسرول     ATPبه كمك   
 فسفات به كمك آنزيم گليسروفـسفات اكـسيداز و مـصرف            3

ــا     ــسيژنه ره ــت آب اك ــسيد و در نهاي ــولي اك ــسيژن مولك اك
شود كه به كمـك آنـزيم پراكـسيداز موجـب اكـسيد شـدن             مي

  . شود زا مي تركيب رنگ
 با استفاده از رابطـه فرايـد والـد كـه        LDL-C    تعيين ميزان   

 TG+HDL-C(      -T-Chol=LDL-C(عبــــارت اســــت از
ـــد ـــه  . انجــام گرديـ ـــك از رابطـ ـــن اندكــــس آتروژنيـ تعييـ

LDL-C/HDL-C     و تعييـــن ريـســك فاكتـــور از رابطـــه 
T-Chol/HDL-Cگيــري آپــو  جهــت انــدازه.  بــه دســت آمــد

B)Apo B (يپوپروتئين گيري آپول از كيت اندازهB  با اسـتفاده 
بـه ايـن   .  به طريقه نفلومتري استفاده شدApo Bسرا  از آنتي

سـرم   بـه آنتـي  ) Apo B(ژن ترتيب كه در اثر باند شـدن آنتـي  
Apo Bسرم آپو  ژن ـ آنتي    كمپلكس نامحلول آنتيB  تـشكيل 

هنگامي كه نـور از ميـان ايـن سوسپانـسيون عبـور             . شود  مي
كنـد كـه توسـط فتوديـود       فرق پيدا مي  نمايد قسمتي از آن ت      مي

ميزان تفرق نور به طور مستقيم مناسب       . شود  گيري مي   اندازه
 Apoبا ميزان ذرات پروتئين موجود در نمونه اسـت، غلظـت   

B           به صورت اتوماتيك توسط منحني استاندارد ذخيـره شـده 
  . شود در دستگاه محاسبه مي

گيـري   انـدازه از كيـت  ) AI)Apo AIگيري آپو      جهت اندازه
 بــه Apo AIســرا   بــا اســتفاده از آنتــيA1آپوليپــوپروتئين 

به اين ترتيب كه در اثـر بانـد         . طريقه نفلومتري استفاده گرديد   
 كمـپلكس  Apo AIسـرم   بـه آنتـي  ) Apo AI(ژن شـدن آنتـي  

. شـود   تـشكيل مـي  Apo AIسـرم   ژن ـ آنتـي   نـامحلول آنتـي  
نمايـد،     مـي  هنگامي كه نور از ميان ايـن سوسپانـسيون عبـور          

گيـري    يابد كه توسـط فتوديـود انـدازه         قسمتي از آن تفرق مي    
زان ذرات  ميزان تفرق نور بـه طـور مـستقيم، بـا مي ـ           . شود  مي

گيـري    بـراي انـدازه   . اسـت متناسب   نمونه   پروتئين موجود در  
آلـدريخ ـ   (فعاليت آريل استرازي از سوبـستراي فنيـل اسـتات   

1 
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ز آن بــه فنــل و اســتفاده گرديــد كــه باعــث هيــدرولي) ســيگما
ارتز بـا   به اين ترتيب در يك كـووت كـو        . گردد  اسيداستيك مي 

مول فنيـل      ميلي 10تر معرف حاوي    لي  ميلي 3متر     سانتي 1قطر  
ــتات و  ــي9اس ــريس    ميل ــافر ت ــول ب ــا HCl/م  pH ،9/0=8 ب

 ميكروليتر سرم اضافه شد     5مول كلرور كلسيم ريخته و        ميلي
 دقيقـه   1 را به فاصـله       دقيقه جذب  1و مخلوط گرديد و بعد از       

 نـانومتر در مقابـل بلانـك        270 بار در طول مـوج       4يك بار تا    
سـپس  . معرف كه ابتدا جذب آن صفر شده بود، خوانـده شـد           

∆Abمحاسبه شد، ميانگين آن را در رابطه  :  
  

103              ×       ×       × =U/L      
  

در ليتــر يــا مــول  قــرار داده و ميــزان فعاليــت برحــسب ميلــي
ضـريب خاموشـي بـر      ) 5(.ليتر محاسبه شد    ميكرومول در ميلي  

حسب مول در ليتر و مقـدار فعاليـت آنزيمـي كـه بتوانـد يـك                 
و يا  ( دقيقه در يك ليتر سرم     1مول سوبسترا را در زمان        ميلي

به محصول تبديل نمايد    ) ليتر سرم   يك ميكرومول در يك ميلي    
گيــري فعاليــت  ازهبــراي انــد) 5(.شــود يــك واحــد تعريــف مــي

ليتـري    ابتدا يـك ميلـي    ) NaClبدون حضور   (پارااكسوناز پايه 
مـول    حاوي يك ميلي مـول پاراكـسون، يـك ميلـي          (معرف كار 

در داخـل   ) pH=5/10 مولار بـا     05/0كلسيم در بافر گلايسين     
گيـري حجـم يـك     با ظرفيت، انـدازه (متر  سانتي1كووت با قطر  

 دستگاه را   412طول موج   ريخته شد سپس ابتدا در      ) ليتر  ميلي
 لانـدا سـرم اضـافه و        5در مقابل بلانك معرف صفر كـرده و         

 4 دقيقه تا    1به فاصله هر    ) Ab(مخلوط پس از يك دقيقه جذب     
  . گراد خوانده شد  سانتيc25بار در حرارت 

 را محاســـبه و ميـــانگين آن را در فـــاكتور Ab∆    ســـپس 
  :مربوطه ضرب كرده و ميزان فعاليت از رابطه

  
103                      ×       ×       × =U/L      

  
ــد و    ــت آم ــه دس ــولي   =29/18×103ب ــي م ــريب خاموش ض

 ليتـر   1مقدار فعاليت آنزيمـي در      . پارانيتروفنل محاسبه گرديد  
 ميكرومول سوبسترا را به     1 دقيقه   1سرم كه بتواند در زمان      

گيـري    انـدازه .  واحـد تعريـف گرديـد      1محصول تبـديل نمايـد      
گيـري فعاليـت       مطـابق انـدازه    NaClپارااكسوناز در حـضور     

پارااكسونازي پايه انجام شد با اين تفاوت كـه معـرف حـاوي          
بـراي تفكيـك فنوتيپهـاي      ) 5(.يك مول در ليتر كلرور سديم بود      

پارااكسوناز فعاليت پارااكسونازي در حـضور كلـرور سـديم          
ارااكـسونازي  نـسبت پ  (تقسيم بر فعاليت آريل استرازي گرديد     

) CV(ضـريب تغييـرات   ). در حضور نمك بـه آريـل اسـترازي        
و % 8/1گيري فعاليـت آنـزيم آريـل اسـتراز            براي روش اندازه  
. بـود % 9/4گيري فعاليت آنزيم پارااكسوناز       براي روش اندازه  

بررسي نرمال بودن توزيع هر يـك از پارامترهـاي ليپيـدي و             
 انجـام   Kolmogrov-Smirnovآنزيمي با استفاده از آزمون      

  .  تنظيم گرديدExcelافزار  نمودارها با كمك نرم. شد
 و ANOVA و t-Studentهـــاي كمـــي بـــا آزمـــون      داده

 و بــا بــه كــارگيري Chi-squareهــاي كيفــي بــا آزمــون  داده
 Pمقدار .  مورد تجزيه و تحليل قرار گرفتندSPSS 9افزار  نرم

  . ا نشان داده استها ر دار بودن مقايسه  معني05/0كمتر از 
  

  نتايج
    خــصوصيات فــردي و بــاليني افــــراد مــــورد مطالعــه در 

افـراد بيمـار از نظـر ميـزان         . انـد    آورده شـده   1جدول شماره   
. يكــسان بودنــد) BMI(فــشار خــون و شــاخص تــوده بــدني

وضعيت پارامترهاي ليپيــدي گــروه بيمـاران در مقايـسه بـا          
 و نـسبت    LDL-Cول تـام،    گروه سالم غير از ميـزان كلـستر       

DL-C/HDL-C ــوپروتئين ــاوت   B و آپ ــوارد تف ــه م  در بقي
، به طـوري كـه ميـزان        )2جدول شماره   (داد  گيري نشان مي    چشم
 كلـسترول در گـروه بيمـار بـسيار          -VLDLگليـسريد و      تري

ــيش ــود  بـ ــالم بـ ــروه سـ ــر از گـ ــزان )P=000/0(تـ ــا ميـ ، امـ
وه ســالم تــر از گــر  در گــروه بيمــار كــمA-Iآپوليپــوپروتئين 

  ). P=000/0(بود
 كلسترول نيز در گروه بيمار      HDL    نسبت كلسترول تام به     

در مـردان   . )2جدول شماره   ()P=02/0(وه سالم بود  رتر از گ    بيش
ــري   ــار اگــر چــه غلظــت ت ــاوت   گــروه بيم ــسريد ســرم تف گلي

داد امـا در زنـان        داري با مردان گروه سالم نـشان نمـي          معني
گليـسريد در مقايـسه بـا زنـان           ريگروه بيمار افزايش غلظت ت    

1 
t 

Vt 
Vs 

∆Ab 
1310 

1 
t 

Vt 
Vs 

∆Ab 
103×12/18 
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 كلسترول  VLDLغلظت  ). P=000/0(دار بود   گروه سالم معني  
در مردان و زنان گروه بيمار در مقايسه با گروه سالم بـالاتر             

  ). P=000/0 و >05/0Pبه ترتيب (بود
      
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 زنـان   تنها در مردان بيمار و نـه در A-I    غلظت آپوپروتئين   
بيمار، در مقايسه با مردان و زنان گروه سـالم كـاهش نـشان              

  .   )3جدول شماره ()P=00/0(داد مي
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  خصوصيات فردي و باليني افراد مورد مطالعه-1جدول شماره
  سالم  بيمار  
  زن  مرد  زن  مرد  
  a81/12±14/53  a51/11±19/54  15/11±00/39  76/7±31/39  )سال(سن

  73  33  28  66  تعداد
ABP)mmHg(  29/1±86/11  75/2±79/11  80/0±86/11  14/1±14/11  
DBP)mmHg(  82/0±32/7  06/1±00/7  77/0±68/7  41/1±06/7  
BMI)kg/m2(  91/2±92/25  a01/5±32/28  96/4±33/24  12/4±28/24  

a-000/0( مقايسه با زنان يا مردان سالم=p(  

  افراد مورد مطالعه وضعيت پارامترهاي ليپيدي در -2جدول شماره 
  pارزش   سالم  بيمار  
  mg/dl(  80/41±41/174  64/39 ± 99/173  NS(كلسترول تام
  mg/dl(  52/136 ± 78/208  86/108 ± 12/137  000/0(تري گليسريد

HDL-C)mg/dl(  61/8 ± 43/36  49/17 ± 97/42  01/0  
LDL-C)mg/dl(  39/80 ± 06/104  56/34 ± 60/104  NS  

VLDL-C)mg/dl(  78/46 ± 16/62  17/26 ± 95/29  000/0  
TC/HDL-C  43/1 ± 94/4  76/1 ± 41/4  02/0  

LDL-C/HDL-C 14/1 ± 71/2  39/1 ± 74/2  NS  
Apo A-I)g/l(  21/0 ± 43/1  33/0 ± 58/1  000/0  
Apo B)g/l(  26/0 ± 01/1  40/0 ± 07/1  NS  

  خصوصيات پارامترهاي ليپيدي در افراد مورد مطالعه به تفكيك جنس -3جدول شماره 
  سالم  بيمار  

  زن  مرد  زن  مرد  
  mg/dl(  76/42 ± 69/169  35/38 ± 81/183  44/44 ± 43/176  39/37 ± 24/173(كلسترول تام
  mg/dl(  54/121 ± 12/192  a65/161 ± 08/243  54/145 ± 85/179  95/62 ± 95/110(تري گليسريد

HDL-C)mg/dl(  b63/8 ± 52/35  53/8 ± 14/38  94/22 ± 08/42  61/14 ± 36/43  
VLDL-C)mg/dl(  b96/40 ± 91/56  a66/56 ± 16/73  89/34 ± 09/39  08/20 ± 83/25  
LDL-C)mg/dl(  44/39 ± 27/96  00/13 ± 27/121  56/33 ± 91/96  69/34 ± 80/107  

TC/HDL-C  52/1 ± 95/4  20/1 ± 91/4  78/1 ± 61/4  75/1 ± 32/4  
LDL-C/HDL-C 22/1 ± 80/2  92/0 ± 54/2  46/1 ± 72/2  37/1 ± 74/2  

Apo A-I)g/l(  c19/0 ± 40/1  21/0 ± 50/1  31/0 ± 62/1  34/0 ± 56/1  
Apo B)g/l(  25/0 ± 00/1  28/0 ± 09/1  43/0 ± 09/1  38/0 ± 07/1  

a-000/0( مقايسه با زنان سالم=P( ،b-مقايسه با مردان سالم )05/0P<( ،c-مقايسه با مردان سالم )00/0=P(  
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    فعاليت آنزيم پارااكسوناز سرم گروه بيمار چه در حضور         
NaCl              و چه بدون حضور آن به طور قابل تـوجهي از گـروه 

جـدول  ()P=00/0 و   P=01/0رتيـب   بـه ت  (تـــر بـــود     سالم پائين 
هاي بيمـار     فعاليت آريل استرازي اين آنزيم در گروه      . )4شماره  

ــي  ــاوت معن ــراي   و ســالم تف ــار خــوبي ب داري نداشــت و معي
تشخيص افراد بيمار از افراد سالم نبود، اما بـه سـبب تفـاوت              

گير فعاليت پارااكسوناز در گـروه بيمـار در مقايـسه بـا               چشم
پارااكـسوناز نيـز در     / فعاليت آريل اسـتراز    گروه سالم، نسبت  

جـدول  ()p=02/0(تـر بـود     افراد بيمار نسبت به افـراد سـالم كـم         
  . )4شماره 

    فعاليت پارااكسوناز در مردان گروه بيمار چـه در حـضور           
NaCl      و چه بدون حضور NaCl تر از مردان گروه سـالم         كم

ور اما در زنان گـروه بيمـار تنهـا بـدون حـض            ) P=039/0(بود
NaCl     تـر از زنـان       داري كم    فعاليت پارااكسوناز به طور معني

نوع فنوتيـپ آنـزيم     . )5جدول شماره   ()P=001/0(گروه سالم بود  
پارااكسوناز /با رسم منحني توزيع نسبت فعاليت آريل استراز       

ايـن  . )1نمودار شـماره    (در ميان افراد مورد مطالعه تعيين گرديد      
ابتـداي منحني  .  اسـت  بخش مشخص تشكيل شده    3منحني از   

، بخش مياني منحنـي     )30/2 تا   AA)1/0شامل افراد با فنوتيپ     
و بخـش بـالايي     ) 10/5 تـا    AB)40/2شامل افـراد بـا فنوتيـپ        

  .اند بوده) 60/11 تا BB)20/5منحني شامل افراد با فنوتيپ 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  

ريل توزيع نسبت فعاليت پارااكسونازي و آ -1نمودار شماره 
  استرازي سرم خون در افراد مورد مطالعه

  
ترين و با فنوتيـپ        كم AA    فعاليت آنزيم در افراد با فنوتيپ       

BB ميـزان فعاليـت آنـزيم در افـراد بـا           . ترين بوده است     بيش
براي تعييـــن فنوتيـــپ هـر       .  متوسط بوده است   ABفنوتيپ  

ت تـوان بـا رسـم نمـودار فعالي ـ          يك از افراد مورد مطالعه مـي      
 بـــرخلاف فعاليـــت آريـــل NaClپارااكـــسوناز در حـــضور 
در ايـن نمـودار،     . )2نمـودار شـماره     (استرازي آنزيم، نمايش داد   

 نزديك به محور افقي و افراد بـا فنوتيـپ           AAافراد با فنوتيپ    
BB در دورتــرين بخــش نــسبت بــه محــور افقــي و افــراد بــا 

  )5(.)2ه نمودار شمار(گيرند  در ميان اين دو قرار ميABفنوتيپ 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

   مطالعهفعاليت آنزيم پارااكسوناز در افراد مورد-4جدول شماره
  Pارزش   سالم  بيمار  

  NaCl)µmol/L(  89/233 ± 49/346  88/308 ± 18/464  01/0فعاليت پارااكسوناز در حضور 
  NaCl)µmol/L(  14/104 ± 78/161  52/149 ± 18/275  00/0فعاليت پارااكسوناز بدون حضور 

  µmol/L(  63/56 ± 02/137  26/49 ± 36/146  NS(فعاليت آريل استراز
  02/0  58/2 ± 68/2  78/2 ± 24/2  پارااكسوناز/يل استرازفعاليت آر

  فعاليت پارااكسوناز و آريل استراز در افراد مورد مطالعه به تفكيك جنس-5جدول شماره
  سالم  بيمار  ها گروه

  زن  مرد  زن  مرد  فعاليت
  NaCl)µmol/L(  b73/234 ± 30/338  14/232 ± 22/330  74/320 ± 80/521  00/302 ± 13/438پارااكسوناز در حضور 

  NaCl)µmol/L(  c00/100 ± 81/161  a25/131 ± 57/162  38/145 ± 67/294  51/151 ± 36/266پارااكسوناز بدون حضور 
  µmol/L(  96/58 ± 25/136  12/55 ± 84/134  19/45 ± 89/151  04/51 ± 86/143(آريل استراز
  46/3 ± 68/2  84/3 ± 68/2  77/2 ± 50/2  92/2 ± 46/2  پارااكسوناز/آريل استراز

a- 001/0(مقايسه با زنان سالم=P( ،b-مقايسه با مردان سالم )002/0=P( ،c-مقايسه با مردان سالم )00/0=p(  
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ها ميان گروه بيمـار و سـالم تفـاوت                مقايسه توزيع فنوتيپ  
اين تفـاوت بـا توجـه بـه     . )6جدول شماره (داري نشان نداد    معني

جنــسيت افــراد در دو گــروه بيمــار و ســالم از نظــر آمــاري  
مقايــسه غلظــت پارامترهــاي . )7جــدول شــماره (دار نبــود معنــي

  . داري نشان ندادند  گانه تفاوت معني3ي ها ليپيدي در فنوتيپ
  
  
  
  
  
  
  
  
  

فعاليت پارااكسونازي و آريل استرازي در هر يك  -2نمودار شماره 
  از افراد مورد مطالعه

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  گيري  و نتيجهبحث
    HDL ه ــ ـت كــ ـي اســ ـم آنزيم ــك سيست ــه ي ــز ب ــ مجه

 AIپوليپــوپروتئين ي و آــــم آنزيمــن سيــستــــك ايــــبــه كم
ن سيــستم ــــاي. ودــــش  مــيLDLون ــع از اكــسيداسيــــمان

 PAFAH )Plateletل از آنزيم پارااكسوناز، ي متشكــآنزيم

Activating Acyl Hydrolase(از ـــ، فسفوليپDاز ــ، پروتئ
) LCAT )Lecithin Cholesterol Acyl Transferaseو 
 3واده  نك خـا  ز ي ـ ضوي ا ژن آنـزيم پارااكـسوناز ع ـ     . باشد  مي
ك آن  راي فيزيولوژي ـ  اگـر چـــه سوبـست      .اسـت ) حداكثر(ژني
هاي سـرم     ت ليپوپروتئين ظخته است اما نقش آن در حفا      ناشنا

ل پراكـــسيداسيــون نـــشــان داده شــــده مـــل عوادر مقابـــ
   )6(.اســت

گليسريد سرم بيماران، بـه طـور             در اين مطالعه غلظت تري    
و ميـزان   ) P=00/0(فراد سالم بـود   داري بالاتر از گروه ا      معني

VLDL-C ،HDL-Cگيــري نــشان   ســرم نيــز تفــاوت چــشم
  ). P=01/0 و P=00/0به ترتيب (داد مي

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  *ها ميان افراد بيمار و سالم توزيع فنوتيپ-6جدول شماره
  جمع  سالم  بيمار  گروه

  درصد  تعداد  درصد  تعداد  درصد  تعداد  ها فنوتيپ
AA  46  94/48  45  45/42  91  5/45  
AB  35  23/37  40  74/37  75  5/37  
BB  13  83/13  21  81/19  34  17  
  100  200  100  106  100  94  جمع

  . داري نشان نداد ها ميان افراد بيمار و سالم تفاوت معني مقايسه فراواني فنوتيپ*

  *ها ميان افراد بيمار و سالم به تفكيك جنس توزيع فنوتيپ-7دول شمارهج
  سالم  بيمار  گروه

  زن  مرد  زن  مرد  
  درصد  تعداد  درصد  تعداد  درصد  تعداد  درصد  تعداد  ها فنوتيپ

AA  32  5/48  14  50  11  4/33  34  6/46  
AB  23  8/34  12  9/42  14  4/42  26  6/35  
BB  11  7/16  2  1/7  8  2/24  13  8/17  
  100  73  100  33  100  28  100  66  جمع

  . داري نشان نداد ها ميان افراد بيمار و سالم بر حسب جنس تفاوت معني مقايسه فراواني فنوتيپ*
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گليـسريد دو      و تـري   VLDL-C  ،HDL-C    برخلاف غلظت   
 سـرم در  LDL-Cپارامتر ليپيدي ديگر يعني كلسترول تـام و      

. داري نــشان نــداد  يبيمــاران و افــراد ســالم تفــاوت معنـ ـ   
 قـرار  HDLهاي Subfraction در يكي از  AIآپوليپوپروتئين  

 كه در   )8و  7(دارد كه آنزيم پارااكسوناز نيز در آن حضور دارد        
گيـري    بيماران مبتلا به گرفتگـي عـروق كرونـر كـاهش چـشم            

 سـرم   Bدر حالي كـه آپوليپـوپروتئين       ). P=00/0(داشته است 
  . داري نشان نداد اختلاف معني

 و  NaCl    فعاليت پارااكسوناز در بيمـاران، چـه در حـضور           
 و  P=01/0بـه ترتيـب     (چه بدون آن كاهش قابل توجهي داشت      

00/0=P .(     پارااكـسوناز  /اين تفاوت براي نسبت آريل استرازي
ــاوت     ــراد ســالم تف ــروه اف ــه گ ــسبــت ب ــاران ن ــروه بيم در گ

د از  فنوتيـــپ پارااكـسوناز در هـر فـر        . داري نشان نداد    معني
افــراد مــورد مطالعــه برحــسب فعاليــــت پارااكــسونـاز ســرم 

 و  AA  ،AB گانه   3هاي    مقايسه فراواني فنوتيپ  . تعيين گرديد 
BB              اي كـه    در دو گروه افـراد بيمـار و سـالم مـشابه مطالعـه

داري نـشان      تفـاوت معنـي    )9(روي افراد ترك انجام شده است     
دار بـوده     عنـي نداد در حالي كه در جمعيت ژاپني اين تفـاوت م          

   )10(.است
 VLDL-Cگليـسريد و       بالا بودن تري   ،    در مطالعــه حاضر  

در بيمــاران بــا همــين نتــايج در مطالعــه ديگــر مــشابه بــوده  
 سـرم ديـده     LDL-Cايــن تفـــاوت در كلـسترول و        ) 9(.است

بـه  ) 9(.نشد كه در مطالعــه ديگــري نيــز چنيــن بـوده اسـت          
هـاي     شـاخص  VLDL-Cيد و   گليـسر   رسـد كـه تـري       نظر مي 

رفـت     در بررسـي پـيش     LDL-Cبهتري نسبت به كلسترول و      
از طــرف ديگــر كــاهش   . گرفتگــي عــروق كرونــر باشــند   

 سـرم در بيمـاران را       HDL-C بـه همـراه      AIآپوليپوپروتئين  
 بــه عنــوان AIتــوان چنــين توجيــــه نمــــود كــــه آپــو   مــي

بـه كمـك    باشد كه      مي LCATكوفاكتــور فعــال كننده آنزيم     
ــسيتين،    ــسفوليپيد ل ــزيم و ف ــن آن ــسترول آزاد و HDLاي  كل

كنـد و بـه تـدريج سـاختمان           هـا را اسـتريفيه مـي        اضافه بافت 
گيــرد و در نهايــت موجب انتقال كلـسترول اسـتر            كروي مي 
 بـه كمـك     HDLاز طرفي با توجه به اينكـــه        . شود  به كبد مي  

ز خــارج  كــه فعــــال كننــــده ليپــوپروتئين ليپــا    CIIآپــو 

 و  VLDLاسـت نقـش اساســي در متابوليـسم          ) LPL(كبدي
گليسريد آن دارد كامــلاً قابــل توجيـــه اسـت           هيدروليز تري 

 و اخــتلال در HDLكــه در گــروه بيمــاران بــه علــت كــاهش  
ــسم  ــاري TG و VLDLمتابولي ــســك بيم ـــي    ري ــاي قلبـ ه

 گـروه   LDL-Cعروقــي حتـي اگـر بـين كلـسترول توتـال و             
تـر بـوده      داري نباشــد بـيش       بيمـار اختــلاف معنـي     سالــم و 

  . است
 در همــان بخــشي AI    بــا توجــه بــه آن كــه آپــو پــروتئين  

)Subfraction (  ازHDL       قرار دارد كه آنزيم پارااكسوناز در 
رسـد كـه كـاهش        منطقــي بـــه نظــر مـي      ،  )8و  7(آن واقع است  

HDL ــوپروتئين ــت    AI و آپـ ـــش فعاليـ ــراه كاهــ ــه همـ  بـ
تــري بــه  سوناز بــوده و چنــين افــرادي اســتعداد بــيشپارااكــ

بـرخلاف مطالعـاتي    . گرفتگي عروق كرونــر داشتــه باشنــد    
ــشــان داده ــه ن ــوپروتئين   ك ـــت آپ ـــد غلظـ ــشي در Bانـ  كاه

ــه   ــتلا ب ــاران مب ــتهCADبيم ـــد  نداش ـــه ) 12و 11(انـ در مطالعـ
 Bاي ديگـــر كـاهش آپـوپروتئين            حاضــر و نيــز مطالعـــه    

م خون بيمـاران بـا گرفتگـي عـروق كرونـر همـراه بـوده                سر
  ) 9(.است

 انجـام شـده،   CADاي كـه روي جمعيـت مبـتلا بـه              مطالعه 
 Apo AI/ApoB و نـسبت  Bنشان داده است كه آپوپروتئين 

 و افـراد    CADشاخص بهتري در تفـاوت بيمـاران مبـتلا بـه            
كـه نتـايج مطالعـه حاضـر عكـس آن را            ) 11(.سالم بـوده اسـت    

 و حــضور HDLا توجــه بــه نقــش ــــت و بــــان داده اسنــش
ــو ــه دسAIآپ ــايج ب ـــ در آن نت ــده در مطالعــه حاضــر  ـ ت آم

ه اغلـب مطالعـات   ــ ـي كــ ـدر حال. رسـد  تر به نظـر مـي     منطقي
 در  )13-15(انـد   كاهش فعاليت پارااكـسوناز سـرم را نـشان داده         

ن ـت ايــــــداري در فعالي يــــش معنــــي كاهــــه كنونــــمطالع
 در P=01/0( بــه دســت آمــده اســتCAD در بيمــاران آنــزيم

ايـن تفـاوت    ). NaCl بدون حـضور     P=00/0 و   NaClحضور  
جـداول  (گير در جمعيـت زنـان و مـردان مـشاهده گرديـد              چشم

 و .S.Adkins et alبـــر طبـــق گزارشـــات . )5و 4شـــماره 
Canoline A.Abbott et al.    نـسبت فعاليـت پارااكـسونازي 

 AAل اسـترازي بـراي فنوتيـپ    ه آري ــك ب ـــ ـور نمــدر حض 
 و 68/4±85/0 برابــر AB، بــراي فنوتيــپ 21/1±19/0برابــر 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-1

1-
26

 ]
 

                             8 / 12

http://rjms.iums.ac.ir/article-1-458-fa.html


  كاران و هملادن حسيني گوهريدكتر                                                                                          ها و فعاليت آنزيم پارااكسوناز مطالعه فنوتيپ

283مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران                                                                                                1384تابستان / 46شماره /  دوازدهمدوره

 گزارش گرديـده اسـت كـه    36/8±7/0 برابر BBبراي فنوتيپ   
در مطالعه حاضر نسبت آريل استراز بـه پارااكـسوناز بـراي            

ــپ  ــا  AAفنوتي ــر ب ــراي 23/1±47/0 براب ــا  AB، ب ــر ب  براب
.  بــوده اســت26/7±78/1 برابــر بــا BB و بــراي 70/0±65/3

 ماننـد   )1مطابق نمـودار شـماره      (بنابراين در جمعيت تحت مطالعه    
هـا بـه صـورت        هاي اروپائي، توزيع فراوانـي فنوتيـپ        جمعيت

Trimodalي كــه در جمعيــت غيــر اروپــايي  ــــ اســت در حال
ـــتوزي ـــع فراوانـ ـــي فنوتيـ ــسونازي  AAپ ـ ــت پارااك  فعالي
ا اصـلاً   ــ ـت و ي  ــئين اس بسيار پا كه يا   تري دارد به طوري       كم

ت ــ ـهـا توزيـع فراوانـي فعالي        در جمعيـت چينـي    . وجود ندارد 
ــسوناز   ــزيم پارااك ــتUnimodalآن ــه حاضــر  ) 16(. اس مطالع

 نتوانــست اخــتلاف شاخــصي در )9(اي ديگــر مــشابه مطالعــه
 در دو گــروه BB و AA ،AB گانــه 3هــاي  فراوانــي فنوتيــپ
رسد   دا كند، به نظر مي     و افراد سالم پي    CADبيماران مبتلا به    

فعاليت ويژه آنزيم پارااكسوناز در سرم خون پارامتر بهتـري          
ــپ ــاران      از فنوتيـ ــودن بيمـ ــدا نمـ ــراي جـ ــزيم بـ ــاي آنـ هـ

  . آترواسكلروتيك از افراد سالم باشد
ــات متع ـــ    مطالعـ ــشــ ــت    ان دادهــددي نـ ــه فعاليـ ــد كـ انـ

 از HDLاكـــــسيداني پارااكـــــسوناز موجـــــود در  آنتـــــي
) ox LDL( اكـسيد شـده  LDL و توليد LDL پراكسيداسيون

نمايـد و     كه از عوامل گرفتگي عروق كرونر است ممانعـت مـي          
اكـسيداني     كـه نقـش آنتـي      HDLيكي از تركيبات موجـود در       
هـائي  HDLدر واقـع    ) 16-18(.باشـد   دارد آنزيم پارااكسوناز مي   

 Clusterin و   AIكه حاوي آنزيم پارااكسوناز به همـراه آپـو          
)Apo J (هــا بــه  ند باعــث مهــار پراكــسيداسيون چربــيهــست

ه ــ ـ پروتئينـي اسـت ك     Clusterin. گردنـد    مي LDLخصوص  
باعــث محافظــت غــشاء شــده و از تخريــب ليپيــدها از طريــق  

ز ــ ـپارااكـسوناز بـا هيدرولي  . دــكن اكسيداسيون جلوگيري مي  
 LDLپراكسيد ليپيـدها بـه ويـژه فـسفوليپيدهاي موجـود در             

ــي  ــش آنت ــسيدان نق ـــ خيــاك ـــود را اعمـ ــيـ ــد ال م ) 19(.نماي

راد را بــر ــــن افــــدن و ســي نقــش ســيگار كــشيــــمطالعات
ه ـــــدر مطالع) 21و 20(.انـــد فعاليـــت پارااكـــسوناز نـــشان داده

ـــحاض ــمـ ــت      ر، ه ــراد و فعالي ــن اف ــان س ــي مي ــستگي منف ب
، عـلاوه بـر   )r ،006/0=P=-21/0(پارااكسوناز مشاهده گرديـد  

اليت پارااكسوناز حتي بـا چـاقي نيـز    اين نشان داده شد كه فع 
كــه ايــن امــر ) r ،006/0=P=-21/0(داري دارد يــــارتبــاط معن

ن و چاقي افراد را بـا فعاليـت پارااكـسوناز نـشان             ــارتباط س 
  . داده است

ــزيم       ــت آن ــا فعالي ــاقي ب ــن و چ ــاط س ــه ارتب ــه ب ــا توج     ب
ر مـواد   ــ ـه اث ــ ـري ب ــ ـت  ه بـيش  ــ ـراً توج ــ ـاز اخي ــپارااكسون

) 22(غذايي و داروها بر فعاليت ايــن آنزيــم جلـب شـده اسـت            

در حالـــي كـــه     . نتايج به دست آمده هنوز متنـاقض اســـت        
ــوثر      ــزيم م ــت آن ــر فعالي ــل را ب ــن عوام ــات اي ــي مطالع برخ

ها را گـــزارش      برخي ديگر موثر نبــودن آن    ) 24و  23(داننــد  مي
  ) 26و 25(.اند نموده

توان گفت كـه فعاليـت آنزيـــم      كلي مي  گيري  به عنوان نتيجه      
 و كـاهش    VLDL-Cگليـسريد و      پارااكسوناز با افزايش تـري    

HDL-C  ــروتئين ــو پ ــه    AI و آپ ــالي ك ــوده در ح ــراه ب  هم
داري    تغيير معني  B و آپوليپوپروتئين    LDL-Cكلسترول تام،   

آتروژنيك بـه    به عنوان يك ليپوپروتئين آنتيHDL. اند  نداشته
 LDLااكـــسوناز مـــانع از اكـــسيداسيون همـــراه آنـــزيم پار

  . شود مي
 در  ApoB و   LDL    با توجـه بـه آن كـه سـطح پلاسـمائي             

بايــست توجــه  وده اســت مــيــــي بــــه طبيعــــافــراد در دامن
ــژه ــزان   وي ــه مي ــزيم  ApoAI و HDL-Cاي ب ــت آن  و فعالي

ــت  ــسوناز داش ــاهش   .  پارااك ــرم ك ــسوناز س ــت پارااك فعالي
ي عـروق كرونـر     ــ ـه گرفتگ ــ ـ ب ري در بيمـاران مبـتلا     گي  چشم

هـاي آنـزيم در       داشته اسـت تفـاوت توزيـع فراوانـي فنوتيـپ          
ت لـــذا بـراي     ــ ـتفـاوتي بـا افـراد سـالم نداشـته اس          بيماران،  

هـاي بيمـار مبـتلا بـه      بررسي وضعيت اين آنـزيم در جمعيـت       
ژه ــ ـت وي ــ ـ كرونر بهتر اسـت بـا تعيـين فعالي         گرفتگي عروق 

رد و در مقايـسه،     ي ـگنـزيم صـورت     زيم و مقايسه فعاليـت آ     آن
هـاي آن از اهميـت كمتـري برخـوردار            توزيع فراواني فنوتيپ  

  . است
  

    تقدير و تشكر
ه ممكـن   ل ـه گاب م فاطم نا همكاري خا  ر، ب     انجام مطالعه حاض  

هـاي   آوري نمونـه، تكميـل فـرم     گرديد، ايشان در مراحل جمـع     
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د كـه   گيـري داشـتن      فعاليت چـشم   تم آزمايشا ي و انجا  اطلاعات
ن مطالعـه از  پ مطالـب اي ـ تاي ـ. تي اس ـردانموجب تشكر و قـد  

د كـه   ام ش ـ ا همكاري سركار خانم تيمسار انج     شروع تا انتها ب   
ن مطالعـه در مركـز تحقيقـات        انجـام اي ـ  . موجب امتنـان اسـت    

سلولي مولكولي دانشگاه علوم پزشكي ايران انجـام گرديـد و           
  . قابل قدرداني است

 حمايــت مــالي دانــشگاه علــوم ازتحقيــق بــا اســتفاده ايــن     
در قالـب طـرح   ايـران  و خـدمات بهداشـتي ـ درمـاني     پزشكي 

ديده است و نويسندگان    انجام گر ) 448: شماره ثبت (تحقيقاتي  
 خـود را از مـسوولين آن مركـز          مقاله مراتب تقـدير و تـشكر      
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Study of Paraoxonase Phenotypes and Its Activity in Patients with 

Coronary Artery Stenosis 
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Abstract 
    Paraoxonase can hydrolyse organophosphate esters and paraxon is its most important substrate 
in laboratory studies. This enzyme circulates in blood with HDL. It seems that reduced paraoxonase 
activity in human may increase risk of coronary artery disease. Genetic variations in two autosomal 
genes may reduce its activity. These variations produce three phenotypes: A, AB and B. B phenotype 
activity is higher than A and AB. With regard to high prevalence of CAD in Iranian people and 
paraoxonase effect in process of CAD, paraoxonase activity, phenotypes and lipid parameters were 
determined. In this study serum paraoxonase phenotypes in Iranian subjects were determined and 
the association between paraoxonase activity and its phenotypes with coronary artery disease risk 
factors were estimated. Patients with more than 50% angiographically confirmed stenosis were 
studied and compared with healthy subjects at Tehran Rajaii Heart Center. Serum paraoxonase 
activity with and without NaCl, and arylesterase activity were estimated. Paraoxonase/ Arylesterase 
activity ratio was used for phenotype determination. In patients, paraoxonase activities with and 
without NaCl were much lower than healthy subjects (P=0.01 and P=0.00 respectively), but 
arylesterase activity was not significantly different. Paraoxonase/ arylesterase activity ratio was also 
reduced in patients (P=0.02). Frequency distributions of three paraoxonase phenotypes in patients 
and healthy groups were not significantly different. Triglyceride and VLDL-C in patients were higher 
than healthy subjects (P=0.00), but HDL-C and apo AI were lower in patients (P=0.01 and P=0.00 
respectively). No significant variations in total cholesterol, LDL-C and apo B was found in patients 
compared with healthy group. Due to significant fall in paraoxonase acitivity and no significant 
difference in frequency distributions of the enzyme phenotypes, it seems that paraoxonase activity 
measurement in serum is a better marker than determination of the enzyme phenotypes to 
discriminate patients from healthy subjects.  
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