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سطح  ک،يآنتروپومتر يهايژگيبا و نيسفاتيژن و rs4730153 سميمورفيارتباط پل

پره /ابتيمبتلا به د يرانيا تيدر جمع ديپيل سميو متابول نيمقاومت به انسول ن،يسفاتيو

 ابتيد

 

 )Ph.D(2 يتيهدا يمهد ،)Ph.D(*1 يمعصومه نژادعل ،)M.Sc(1 يميکر حانهير
 رانياسلامشهر، ا ،يواحد اسلامشهر، دانشگاه آزاد اسلام ،يشناسستيگروه ز -1

 ، ايرانتهران ،يبهشت ديشه يدانشگاه علوم پزشک سم،يمتابول و زيرپژوهشکده علوم غدد درون ز،يرغدد درون يو مولکول يسلول قاتيمرکز تحق -2

 ده يچك
و  يدر چاق نيسفاتيو نيتوکي. سشوديم انيب يياحشا يکه عمدتاً در چرب باشديم يالتهابشيپ نيپوکيآد نيسفاتيو هدف:

نقش  ابتيو د يالتهاب يهادر بروز واکنش مانند است که احتمالاً نيانسول نيپوکيآد کي نيسفاتي. وابدييم شيافزا 2نوع  ابتيد
 ن،يسفاتيسطح و ک،يآنتروپومتر يهايژگيبا و نيسفاتيژن و rs4730153 سميمورفيارتباط پل يدارد. اهداف مطالعه حاضر، بررس

 .بود يرانيا ابتيدپره /ابتيد تيجمع در ديپيل سميو متابول نيمقاومت به انسول
داوطلب به عنوان شاهد انجام شد.  70و  ابتيد/ابتيدداوطلب مبتلا پره 70 يبر رو يشاهد-مطالعه مورد نياها: مواد و روش

با روش  پيژنوت نييشد. تع يريگاستاندارد اندازه يهاپارامترها با روش ريو سا زايالا تيبا ک نيو انسول نيسفاتيو يسطح سرم
 ( انجام شد. PCR-RFLP) محدودطول قطعه  يچند شکل -مرازيپل يارهيواکنش زنج

 دار وجود ندارنديتفاوت معن يابتيرديو غ يابتيافراد د نيب ن،يسفاتيو ن،ينشان داد در سطح کلسترول، انسول جينتا ها:يافته
(05/0P>)سميمورفينشان داد که پل هاپيژنوت يونيرگرس لي. تحل rs 4730153 ارتباط ندارد 2نوع  ابتيبا د (05/0P>.)  تفاوت

. (<05/0P) وجود نداشت ينينابيو ب ني، مقاوم به انسولنيحساس به انسول يهاگروه نيب يآلل ينو فراوا پيژنوت عيدر توز يداريمعن
 .(P<05/0) مختلف مشاهده شد يهاپيبا ژنوت مارانيب نيدر سطح کلسترول ب يداريتفاوت معن
و  ابتيبا د rs 4730153 سميمورفي( وجود ندارد. پلT2D) 2نوع ابتيو د نيسفاتيو نيب ينشان داد ارتباط جينتا گيري:نتيجه

 .ارتباط دارد ديپيل سميدار ندارد اما با متابوليارتباط معن نيمقاومت به انسول
  

 يديتک نوکلئوت سميمورف يپل پ،يژنوت ،نيپوکيآد ،ترانسفراز ليبوزيفسفور ديآم نيکوتين ،نيريش ابتيدهاي کليدي: واژه
 

 مقدمه
که  [1] ترين اختلالات متابوليکي استاز مهم 2نوع  ابتيد

 يهاشاخصه نيتراز مهم نيقند خون و مقاومت به انسول شيافزا
 ابتيافزون دروز وعي. امروزه جوامع مختف با ش[2] باشديآن م

 نميادر  2010 در سال ابتيد جهاني عشيو. [1] مواجه است
درصد، معادل  7/7به  زانيم نيادرصد بود که  4/6 نگسالاربز

 نيب ابتي. دديخواهد رس 2030نفر در سال  ونيليم 439
در  يهارکشودر  صددر 69 شيافزا 2030تا  2010 يهاسال
 هداخو يافتهتوسعه يهاکشور درصد در 20 و توسعه لحا
هاي يرانيدرصد ا 23تا  14 ريبر اساس مطالعات اخ. شتدا

گلوکز هستند  تحملدچار اختلال عدم  اي يابتيسال، د 30بالاي 
دچار  ندهيدرصد افراد مبتلا به عدم تحمل گلوکز، در آ 25که 

 2نوع  ابتيافراد مبتلا به د کهني. قبل از ا[3] شونديم ابتيد
در  رند،يگي( قرار مابتيد شي)پ ابتيدشوند؛ ابتدا در مرحله پره

باشد اما به يم يعيطب زانيمرحله قند خون بالاتر از م نيا
که در فاز  يگفته شود. افراد ابتيکه به آن د ستين يااندازه

 يکيزيف تيو فعال يزندگ وهيباشند با اصلاح شيم ابتيدشيپ
نوع  ابتي. د[4] را کاهش دهند ابتيتوانند شانس ابتلا به ديم
 جاديعوامل خطر ا ريو سا يطيمح ،يکياز تعامل عوامل ژنت 2
ترشح  شياو افز نيکاهش ترشح انسول ايشود. فقدان يم

 .شوديم 2نوع  ابتيد شرفتيپ عيگلوکاگون موجب تسر
T2DM  ي، نوروپاتيعروق يقلب يهايماريمانند ب يبا عوارض 

 [.5] همراه است ينوپاتيو رت ي، نفروپاتيابتيد
از  يعيوس فيط يچرب يسازرهيعلاوه بر ذخ يچرب بافت

ه که در تنظيمات فيزيولوژيک ذخير کنديها را ترشح منيپوکيآد

 8/2/1400 تاريخ پذيرش: 13/6/1399تاريخ دريافت:      ma_nejadali@yahoo.com         09123875493 تلفن:نويسنده مسئول،  *
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چنين در اختلالات اي و همچربي، متابوليسم و رفتار تغذيه
 يکي نيسفاتي. و[1]چاقي از جمله ديابت نقش دارند  مرتبط به

 ني، ا[6]شد  ييساشنا 2005که در سال  باشديها منيپوکياز آد
شود و نقش يترشح م يياحشا ياز بافت چرب عمدتاً نيپروتئ
پانکراس دارد.  β يهااز سلول نيدر ترشح انسول يمهم

متفاوت از انسولين  يگاهيانسولين در جا رندهيبه گ نيسفاتيو
مطالعات نشان  [7] شود و عملکرد شبه انسوليني داردباند مي

 2نوع  ابتيد يروند التهاب رد ينقش مهم نيسفاتيداده است و
را با مهار  يالتهاب يهانيتوکيس ديتول نيسفاتي. و[9،8]دارد 

سطح  شيافزا يکند. مطالعات متعدديالقا م نيانسول نگيگناليس
مقاومت به  و 2نوع  ابتيپلاسما را در افراد مبتلا به د نيسفاتيو

در  يزيمنقش آن نيسفاتي. و[8،10،11] نشان داده است نيانسول
رو ني، از ا[12]تين آميد آدنين دي نکلوتيد دارد بيوسنتز نيکو
 نيآدن ديآم نيکوتين ديرا با تول بتا يهااز سلول نيترشح انسول

 رندهيبه گ نيسفاتي. و[13] کنديم ميتنظ (NAD) دينوکلئوت يد
 يهاگلوکز از سلول يسازمتصل شده و با کاهش آزاد نيانسول

 ،يو عضلان يچرب يهااستفاده از گلوکز در سلول کيکبد و تحر
 [.14]شود يموجب کاهش قند خون م

 قرار دارد 7بزرگ کروموزوم  يبازو يرو نيسفاتيو ژن
 يديپپتيکه پل [16] اگزون است 11اينترون و  10، شامل [15]

را  لودالتونيک 52 يبا وزن مولکول دينواسيآم 491شامل 
اختلال در سيگنالينگ انسولين  موجب نيسفاتي. و[15] سازديم

ها را تنظيم نسيتوکي نيهايي که ميزان اژن ليدل نيشوند، به امي
و چاقي ارتباط  2کنند با مقاومت به انسولين، ديابت نوع مي

در  يديتک نوکلئوت يهاسميمورفيپل ي. ارتباط برخ[8] دارند
و  2نوع  ابتيمربوط به د يبا پارامترها نيسفاتيژن و

. [16]شده است  ديتائ يمانند چاق کيژنيپل يهايماريب
قرار دارد.  نيسفاتيژن و نترونيدر ا rs4730153 سميمورفيپل

را با   rs4730153 سميمورفياز مطالعات ارتباط پل ياريبس
نشان داده  يکيمتابول ليو پروفا [17] ديپيگلوکز، ل سميمتابول
مطالعه با هدف  نيموضوع، ا تيتوجه به اهم . با[18] است
 يهايژگيبر و rs4730153 سميمورفيپل ريتاث يبررس

 سميو متابول نيمقاومت انسول ن،يسفاتيسطح و ک،يآنتروپومتر
 .نوع دو انجام شده است ابتيمبتلا به د مارانيدر ب ديپيل

 
 هامواد و روش

 يهااست و نمونه يمطالعه حاضر به صورت مورد شاهد
و  يبوعل يهامارستانيکنندگان به بمراجعه نياز ب يمورد بررس
طرح  نيکننده در انفر از افراد مراجعه 140ب شدند. پارس انتخا

نوع دو  ابتيد / ابتيدفرد مبتلا به پره 70دند که شامل وارد ش
 100 ابتيدمبتلا به پره رادسالم بود. قند خون ناشتا اف فرد 70و 

گرم در يليم 126 يابتيو افراد د تريليگرم در دسيليم 125تا 
. تعداد افراد بر اساس فرمول برآورد [4] و بالاتر بود تريليدس

لغايت  1396ماه محاسبه شد. زمان مطالعه از آبانحجم نمونه، 
. رديدنامه هلسينکي انجام گبود که بر اساس تفاهم 1397خرداد 

تهران  يپزشک ياخلاق دانشگاه آزاد اسلام تهيمطالعه در کم نيا
IR.IAU.TMU.REC.1396.270 شد. دييتا 

و عدم سابقه مصرف  يرانيا تيمطالعه، تابع نيورود به ا اريمع
استفاده  يکيدرمان اختلالات متابول يبود که برا ييوهادار

 يخروج از مطالعه سابقه مصرف دارو يارهاي. معشوديم
حاد،  يماريمصرف الکل، مصرف مواد مخدر، ب ،يکيمتابول

 ،يقلب يماريکبد، ب يهايماريب ،يويکل يماريب ،يحاملگ
 عفونت و فشار خون بالا بود.  ،يمنيا يهايماريسرطان، ب

اهداف مطالعه  ،ياصول اخلاق تيمرحله جهت رعا نياول در
گرفته شد.  يکتب تيداده شد و رضا حيکنندگان توضشرکت يبرا

و  يکيزيف تيشامل اطلاعات شخصي، فعال يانامهسپس پرسش
و ...، توسط هر  يخوراک يداروها ،يماريرژيم غذايي، سوابق ب

قد،  يرهايها موجود است. متغنامهفرد پر شد که کل پرسش
 يتوده بدن هيو نما يريگوزن، فشارخون با روش استاندارد اندازه

(2m  /قدkg محاسبه گرد )[15] ديوزن. 
نمونه  تريليليم DNA. 10 سرم و يجداساز ،يريگخون
از  تريليليم 5از افراد مورد مطالعه گرفته شد،  يطيخون مح

 3 زاني)به م EDTAضد انعقاد  ينمونه خون در لوله حاو
فاقد ضد انعقاد  ياآن در لوله ماندهي( و باقتريليليگرم بر ميليم
فاقد ضد انعقاد، سرم  هشد. بعد از لخته شدن خون در لول ختهير

مذکور جدا و در  يهامارستانيدر ب فوژيبه کمک سانتر
شد و به پژوهشگاه  يآورجمع تريليليم 5/1 يهاوبيکروتيم

انتقال و در  يبهشت ديدانشگاه شه سميو متابول زيرغدد درون
از  DNAمطالعه استخراج  نيشد. در ا ينگهدار – 80 يدما
 Salting outروش  ضد انعقاد با ادهم يخون تام حاو يهالوله

 شد.  ينگهدار – 20 يو در دما [19] ديانجام گرد
 تيسطح گلوکز با ک .ييايميوشيب يپارامترها يبررس

 کيگلوکز شرکت پارس آزمون با روش فتومتر يصيتشخ
( TG) ديريسيگل(، تريCHOLشد. سطح کلسترول ) يريگاندازه

 يگيري شد. سطح سرمسنجي آنزيمي اندازهبه روش رنگ
شد.  يريگاندازه ELISAبا روش  نيو غلظت انسول نيسفاتيو
سوئد  اياز شرکت مرکود نيانسول يابيارز يشده برا هاستفاد تيک

شد. مقاومت به انسولين  هي، آلمان تهZellbioاز  نيسفاتيو تيو ک
(× mmol/lit=: گلوکز ناشتا سرم )HOMA-IRبر اساس فرمول 

محاسبه گرديد  5/22 / (microunit/lit)انسولين ناشتا سرم 
[15] . 
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 سميمورفيپل يهاپيژنوت نييتع ي: براپيژنوت نييتع
rs4730153 مرازيپل يارهياز روش واکنش زنج ن،يسفاتيژن و- 

 ري( استفاده شد. تکثPCR-RFLPطول قطعه محدود ) يشکلچند
 با استفاده از روش rs 4730153 سميمورفيقطعات حامل پل

PCR  شماره نترونياز ا يجفت باز 157 يتوال کيانجام شد و 
 ريتکث Thermal cyclerدر دستگاه  نيسفاتيمربوط به ژن و 2

 Geneافزار مطالعه توسط نرم نياستفاده شده در ا مري. پراديگرد

runner ديگرد هيته شگاميشد و از شرکت پ يبررس گويو اول 
-Forward primer 5′استفاده شده عبارتند از يمرهايپرا يتوال

GGTATGGTTGACCCAGCTAC-3′ وReverse primer 

5′CAGATTTACTTAGGCAGACACTTGA-3′  
 rs سميمورفيقطعه حامل پل يبرا PCRجهت انجام واکنش 

با  تريکروليم 25 يي، مخلوط واکنش با حجم نها4730153
، DNA تريکروليم کي، mix Master تريکروليم 5/12 ريمقاد

 هيآب مقطر ته تريکروليم 5/9و  مرياز هر پرا تريکروليم کي
کلر يو پس از مخلوط شدن مواد، به دستگاه ترموسا ديگرد

قطعه حامل  ريتکث يده شده برامنتقل شد. برنامه استفا
برنامه داده شد.  PCRبه دستگاه  rs4730153 سميمورفيپل

درجه  96 يدر دما ييابتدا دستگاه شامل مرحله واسرشت
 کليهر س يو برا کليس 40سپس  قه،يدق 5مدت هگراد بيسانت

گراد، يدرجه سانت 96در  هيثان 35مرحله واسرشت به مدت 
گراد و يدرجه سانت 60در  ه،يثان 35 به مدت مرحله اتصال

گراد و يدرجه سانت 72 يدر دما ه،يثان 35 يسازليمرحله طو
گراد يسانت 72 يدر دما قهيدق 4به مدت  ،ييمرحله گسترش نها

 ليژل آکر يقطعات مورد نظر بر رو ريانجام شد. صحت تکث
که شامل  PCRمحصول  هب پيژنوت نييتع يشد. برا يبررس ديآم

کننده محدود ميبود آنز rs4730153 سميمورفيقطعات حامل پل
Rsal (TspRl) مرحله  ني. در اديشرکت فرمنتاز اضافه گرد

 تريکروليم PCR، 18 محصول تريکروليم 10) مطابق با پروتکل
 PCRبافر( محصول  تريکروليم 2و  ميآنز تريکروليم 1آب مقطر، 

درجه  37 يو در دماساعت  16مدت هب ميهمراه با آنز
 تريکروليم 5ساعت،  16و پس از گذشت  گراد قرار گرفتيسانت
 گردد.يلود م ليژل آکر يبر رو RFLPمحصول از 

ژل  يبر رو : الکتروفورزژل يزيآمو رنگ الکتروفورز
ساعت  5/2 ولــت و به مدت 180با ولتاژ  ديآمليآکريپلــ

 تريليليم 12 از يدرصد، محلول 12ژل  هيته يبرا انجام شد.
 تريليليم 7 آب مقطر، تريليليم 12 ،درصد 30 ديآمليآکر

 350( و Tris-Borate-EDTAبورات ) سيتر يمحلول بافر
 لنياتليمت ترتترايکروليم 35سولفات و پر وميآمون تريکروليم
ژل الکتروفورز ) يهاشهيش نيآماده شد و ب (Temed) نيآميد

 RFLPاز محصول  تريکروليم 5 . سپس[20] شد ختهير (يعمود
ام الکتروفورز، ها لود شد. پس از انجهر نمونه در چاهک

 1/0نقره  تــراتيبا اســتفاده از ن ديمآليآکريژل پل يباندها
ابتدا جهت ثابت کردن  يزيآمرنگ يد. براش يزيآمرنگدرصد 
DNA الکل قرار  ديدر محلول اس قهيدق 10تا  6، ژل را به مدت

و در  درصد1نقره  تراتيژل از ن يزيآمداده، سپس جهت رنگ
و  ديدروکسيه ميظهورکننده باندها شامل سد از محلول انيپا
 استفاده شد. ديمالدئفر

افزا ها با استفاده از نرم: تجزيه و تحليل دادهيآمار زيآنال
SPSS  يهااز آزمون يآمار يهاداده زيآنال يبراانجام شد 

 يبرا رنوفياسم-شامل آزمون کلموگروف يو استنباط يفيتوص
مستقل  يو آزمون ت يتنيوها و آزمون مننرمال بودن داده يبررس

و شاهد و در سه گروه  ماريدر دو گروه ب رهايمتغ سهيجهت مقا
 يفيک يرهايمتغ يبرا شريف اياسکوئر و  يو آزمون کا پيژنوت

و  ابتيد يماريخطر ابتلا به ب نيارتباط ب يبررساستفاده شد. 
انجام شد.  کيلجست ونيبا رگرس rs 4730153 سميمورفيپل

  .در نظر گرفته شد 05/0تر از کم يداريسطح معن
 

 نتايج
 rs 4730153 سميمورفيپل پيژنوت نييحاصل از تع جينتا

 نيها در اطول باندآمده است.  1در شکل  نيسفاتيودر ژن 
و  bp 90باشد. قطعاتيم bp157،bp 90،bp 67 سميمورفيپل

bp 67  جفت باز معرف آللG و قطعهbp 157  معرف آللA 
 داده شد شينما bp 157باند با طول کيبا  AA پياست. ژنوت

 bp 67و bp 90يهابا دو باند و با طول GG پي(. ژنوت6)ستون 
 bp يهابا سه باند و با طول AG پي( و ژنوت7و  5تا  1)ستون 

 (.8، 9)ستون  ديمشخص گرد bp 67و  bp 90 و 157
در دو گروه  کيو دموگراف ييايميوشيمشخصات ب يبررس

 ماريکننده در گروه بافراد شرکت يسن نيانگيدهد که مينشان م
 بود سال 0/37±7/11 کنترل گروه در و سال 5/13±0/53
(001/0P<بررس .)کننده از نظر جنس نشان داد افراد شرکت ي

( درصد70زن و گروه کنترل ) 38( درصد3/54) ماريدر گروه ب
دار نبود يدو گروه معن نيزن وجود دارد، اختلاف ب 49

(05/0P>مقا .)يافراد دو گروه از نظر شاخص توده بدن سهي، 
اختلاف  HOMAو  ديسريگليدور کمر، دور باسن قند ناشتا، تر

(. از آزمون 1نشان داد )جدول  دو گروه نيرا در ب يداريمعن
در دو گروه  رهايمتغ سهيمستقل جهت مقا يو آزمون ت يتنيومن

 .و شاهد استفاده شد ماريب
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: rs 4730153: نتیجه هضم  آنزیمی قطعه حامل پلی مورفیسم  1شکل

نشانگر  bp 157است، تک باند   bp 157 ، bp 90 ، bp 67 طول باندها 

 bpو سه باند  GGنشانگرژنوتیپ  bp 67و  bp 90، دوباند  AAژنوتیپ

 .است AGنشانگر ژنوتیپ  bp 67 و bp 90 و157

 
ها در سه گروه پيژنوت کيبه تفک ييايميوشيعوامل ب يبررس

و  يتنيوبا استفاده از آزمون من ماريب در افراد سالم و پيژنوت
 مارانيب نينشان داد که ب جيمستقل انجام شد. نتا يآزمون ت

مختلف از لحاظ سن و کلسترول تفاوت  يهاپيحامل ژنوت
 نيدر حامل زين ديسريگليدار وجود دارد، سطح تريمعن

. ستيدار نيتفاوت نشان داد اما معن AA,GG,AG يهاپيژنوت
دار مشاهده نشد. در گروه کنترل يتفاوت معن رهايمتغ ريدر سا
 (.2نشد )جدول  افتيدار يتفاوت معن رهاياز متغ کيچيدر ه

باشد  24/2تر از کننده کمافراد شرکت HOMAاگر مقدار 
باشد  59/3و  24/2 نياگر ماب ن،ياشخاص حساس به انسول

باشد مقاوم به  59/3از  ترشيو اگر ب ينينابيب نيمقاوم به انسول
 3ها در جدول و آلل هاپيژنوت ي. فراوان[21] باشنديم نيانسول

و مقاوم  ينينابيب نيانسول بهمقاوم  ن،يافراد حساس به انسول يبرا
 پيدهد که ژنوتينشان م جيآمده است. نتا نيبه انسول

rs4730153 (.3)جدول  ارتباط ندارند نيبا مقاومت به انسول 
 ماريدر گروه سالم و ب هاپيژنوتا يبرا يونيرگرس ليتحل

 دهدينشان م جيآمده است. نتا 4در جدول  جيانجام شد که نتا
 يماريدر بروز ب rs4730153 سميمورفيپل يهاپيکه ژنوت

 .نقش ندارند ابتيد

 

 ها در افراد دیابتی و سالم. مقایسه میانگین1جدول 

 P-value (=70nسالم ) (=70nدیابتی ) متغیرها

 004/0 2/25±8/4 1/28±3/6 شاخص توده بدنی)کیلوگرم بر مترمربع(

 012/0 1/103±8/13 2/96±2/13 )سانتی متر(دورکمر

 006/0 6/96±3/16 5/105±3/15 )سانتی متر(دور باسن

 >001/0 2/88±5/8 3/168±5/62 بر دسی لیتر( گرمیلی)م قندناشتا

 055/0 3/169±5/40 5/189±2/49 بر دسی لیتر( گرمیلی)م کلسترول

 012/0 5/95( 2/83-2/161) 138( 7/98-202) بر دسی لیتر( گرمیلی)م تری گلیسرید

 219/0 4/8( 5/5-9/13) 5/9( 1/6-3/15) میلی یونیت بر لیتر(انسولین)

 464/0 4/22±8/11 9/20±0/12 )نانوگرم بر میلی لیتر(ویسفاتین

HOMA (9/5-5/2 )3/3 (0/3,3/1 )7/1 001/0< 

 

 در گروه بیمار و شاهد RS4730153. توزیع فراوانی افراد بیمار بررسی در هر ژنوتیپ 2جدول 

 AA GG AG P-value متغیر کمی

 سن

 )سال(

 997/0 9/36±0/11 8/36±8/15 3/37±0/13 شاهد

 006/0 5/51±6/14 9/64±4/8 9/46±7/11 بیمار

 توده بدنینمایه 

 )کیلوگرم بر مترمربع(

 175/0 8/25±7/4 5/23±7/3 1/26±2/6 شاهد

 326/0 7/27±4/5 2/30±3/10 0/26±4/5 بیمار

 دورکمر

 )سانتی متر(

 610/0 4/104±5/14 0/102±9/12 7/98±4/12 شاهد

 259/0 3/97±8/14 3/94±3/4 6/89±1/13 بیمار

 دور باسن

 )سانتی متر(

 971/0 5/96±6/17 0/96±3/13 98±6/15 شاهد

 373/0 0/107±3/15 8/98±2/7 8/103±7/20 بیمار

 قندناشتا

 بر دسی لیتر( گرمیلی)م

 857/0 9/87±7/8 1/89±0/8 6/87±6/9 شاهد

 330/0 9/178±3/72 2/148±9/46 7/165±9/60 بیمار

 کلسترول

 بر دسی لیتر( گرمیلی)م

 455/0 0/167±8/44 4/162±3/34 0/193±3/18 شاهد

 004/0 4/208±0/50 7/166±7/37 2/154±1/37 بیمار

 تری گلیسرید

 بر دسی لیتر( گرمیلی)م

 990/0 97( 5/81-164) 93(86-158) 95(  87-2/162) شاهد

 07/0 5/150(  109-247) 5/122(  101-183) 5/98(  76-148) بیمار

 انسولین

 میلی یونیت بر لیتر()

 138/0 5/7( 4/5-7/11) 5/9( 3/6-0/16) 4/10( 2/7-2/18) شاهد

 639/0 (2/16-2/6) 7/8 (1/15-9/4) 11 (3/11-2/5) 5/8 بیمار

50bp 

100bp 

150bp 

200bp 

1 

 
2 3 4 5 6 7 8 9 

157bp 

90bp 

67bp 
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 AA GG AG P-value متغیر کمی

 ویسفاتین

 )نانوگرم بر میلی لیتر(

 325/0 4/23±0/11 0/19±4/13 8/24±0/11 شاهد

 959/0 0/20±4/12 0/20±2/13 8/18±3/10 بیمار
HOMA 132/0 5/1( 1/1-4/2) 3/2( 4/1-4/3) 4/2( 5/1-3/4) شاهد 

 631/0 2/3( 5/2-0/6) 1/4( 6/1-7) 2/3( 0/2-3/5) بیمار

 

 HOMAبندی ها در گروهژنوتایپ. توزیع فراوانی 3جدول 

  مقاوم به انسولین مقاوم به انسولین بینابینی حساس به انسولین 

 rs4730153    891/0ژنوتایپ 

AA (3/14 )9 (4/21 )6 (9/17 )7  

GG (8/23 )15 (4/21 )6 (2/28 )11  

AG (9/61 )39 (1/57 )16 (9/53 )21  

 rs4730153    753/0 الل 

A (2/45 )57 (0/50 )28 (9/44 )35  

G (8/54 )69 (0/50 )28 (1/55 )43  

 

 هاژنوتایپ. تحلیل رگرسیونی 4جدول 

 P-value OR (95%CI) سالم بیمار rs4730153ژنوتایپ 

AA 31  ( 3/21 ) 9 ( 9/12 ) 311/0  6/1  ( 63/0 - 17/4 ) 

GG 41  ( 0/32 ) 19 ( 1/27 ) 546/0  78/0  ( 35/0 - 73/1 ) 

AG 43  ( 7/55 ) 42 ( 0/60 ) 821/0  92/0  ( 46/0 - 85/1 ) 

A 16  ( 2/49 ) 60 ( 9/42 ) 368/0  25/1  ( 77/0 - 03/2 ) 

 
 گيريبحث و نتيجه

 ياست که توسط بافت چرب يديجد نيپوکيآد نيسفاتيو
کند و يم ليرا تسه يسنتز چرب نيپروتئ نيشود. ايم ديتول

 نيسفاتيدهد که ويدارد. مطالعات نشان م ينيعملکرد شبه انسول
و  [9] ابتي، د[22] يالتهاب تيوضع يبرا يممکن است مارکر

حاضر نشان داد  همطالع جيباشد. نتا [8،22] نيمقاومت به انسول
در دو  نيسفاتيو و نيسطح انسول نيانگيدار در ميتفاوت معن

اختلاف  رهايمتغ ريوجود ندارد اما سا يابتيرديو غ يابتيگروه د
شاخص  ن،يدر سطح انسول يتفاوت نيچننشان داد. هم داريمعن

HOMA مختلف  يهاپيژنوت نيحامل در نيسفاتيو سطح و
 هاپيژنوت يفراوان عينشد. توز افتي rs4730153 سميمورفيپل

با  rs4730153 پينشان داد که ژنوت HOMA يبنددر گروه
 يونيرگرس لي(. تحل<05/0Pارتباط ندارد ) نيمقاومت به انسول

در بروز  rs 4730153 پينشان داد که ژنوت ابتيبا د هاپيژنوت
 حاضر سطح کلسترول در قينقش ندارند. در تحق ابتيد يماريب
دار و سطح يتفاوت معن AA.AC,AG پيحامل ژنوت مارانيب

 نشان داد. ياهيتفاوت حاش ديسريگليتر
افزايش سطح  از مطالعات ياريحاضر در بس جينتا برخلاف

 ابتيو د[ 23] 2نوع  ابتيمبتلا به د مارانيويسفاتين در ب
 زيشد. لوپز و همکاران ن دهينسبت به افراد سالم د [24] يباردار

مشاهده کردند که  يابتيد مارانيافزايش سطح ويسفاتين را در ب

. اما ياتارو و [25]ها گذشته بود مدت طولاني از ابتلاي آن
در بيماران ديابتي گزارش  همکاران کاهش سطح ويسفاتين را

سه گروه  افراد  يکه رو Mujgan Gurler . در مطالعه[26]کردند 
در گروه  نيسفاتيو سالم انجام شد سطح و يابتيو د يابتيدپره

، [27]بود  ترشينسبت به گروه کنترل ب يابتيدهپر و يابتيد
Baltaci ابتيددر افراد پره نيسفاتيدار در سطح ويمعن تفاوت 

ارتباط  يدر بررس .[28]نسبت به گروه کنترل گزارش کرد 
توسط   نيبا مقاومت به انسول rs4730153 سميمورفيپل

Vasilache سميمورفيپل نيب يما ارتباط جيو همکاران مشابه نتا 
rs4730153 شاخص کيآنتروپومتر يبا پارامترها ،HOMA  و

و  Larrad قاتي. اما تحق[18] مشاهده نشد نيسفاتيسطح و
 نيدار بيافراد بزرگسال، ارتباط معن يهمکاران بر رو

 و شاخص ني، انسولبا گلوکز rs4730153 سميمورفيپل
HOMA قاتيمتفاوت و متناقض تحق جي، نتا[18] نشان داد 

 جمعيتي يهاگييژو ،قومي ناهمگوني ليممکن است به دل
، ، تفاوت در نژاد[23جنسيت ]و  (نناز و دانمر ن،کادکو) مختلف

 تياستفاده شده )ک يهاکيو تکن يمورد بررس يتعداد افراد
 و همکاران Bottcher يبررس جي. نتا[29]( باشد نيسفاتيو زايالا

 ابتيد يماريدر بروز ب rs 4730153 يهاپياثرات ژنوت يبر رو
 سميمورفيپل يهاپيژنوت يفراواننشان داد  نيسفاتيو سطح و

rs4730153 و سالم تفاوت  ابتيدو گروه افراد مبتلا به د نيب
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 نيب يپژوهش ارتباط نيدر ا نيچندار ندارد، هميمعن
 انيب نيچنگلوکز و هم سميبا متابول rs4730153 سميمورفيپل

و همکاران  Johansson [.30]نشد  افتي نيسفاتيژن و سطح و
، BMI ،نيسفاتيبا و rs4730153 سميمورفيپل نيب يارتباط زين

و  Körner. [31]گزارش نکردند  TG، و گلوکز ن،يانسول
 898 يکه بر رو يما در پژوهش يهاافتهيهمکاران هم مشابه 

و  rs4730153 سميمورفينفر انجام دادند، ارتباطي بين پل
 د، خوراکي( مشاهده نکردنگلوکز )گليسمي ناشتا متابوليسم

[32] .Vasilache حاضر تفاوت  قيو همکاران مشابه تحق
 پين حامل ژنوتمارايب دار در سطح کلسترول دريمعن

AA.AC,AG [18] مشاهده کردند. 
افراد بزرگسال  يدر مطالعه حاضر که بر رو Aآلل  يفراوان

 9/42و در افراد سال  درصد 4/48 ماريبانجام شد در گروه 
ها و يپوست آلمان ديسف يناوياسکاند تيبود و در جمع درصد
 هان کودکان در ودرصد  6/41 و درصد48 بيبه ترت يسوئد

تواند يم Aآلل  يفراوان در تفاوت علت بوددرصد  8 باًيتقر نيچ
استفاده  يهاکيسن و تکن ،يمختلف مورد بررس يهاتيمعج

اثر  rs4730153 سميمورفيپل ينيشده باشد. در کودکان چاق چ
 سميمورفيداشت آنان گزارش کردند پل TGبر  يقابل توجه

rs4730153 مشابه  جينتا نيارتباط دارد که ا ديپيل سميبا متابول
و  Korner کهيحال در .[17] پژوهش حاضر است يهاافتهي

Johansson سميمورفيپل نيب يارتباط چيخلاف مطالعه ما ه بر 
RS4730153 [32،33] مشاهده نکردند ديپيبا ل. Lia  و همکاران

و اختلالات گلوکز  يرا با چاق rs4730153 سميمورفيارتباط پل
 پيگزارش کردند و نشان دادند ژنوت يو سوخت و ساز چرب

در کودکان و  ديپيو ل کزگلو سميبر متابول GG گوتيهموز
موثر بوده و موجب کاهش سطح  ينينوجوانان چاق چ

نشان داد  قاتياز تحق ياري. بس[17] شوديم ديسريگليتر
موثر است اما هنوز هم  دهايپيگلوکز / ل سميبر متابول نيسفاتيو
 . [32] مساله مورد اختلاف است نيا

 يبرا يبه عنوان مارکر نيسفاتيها وتياز جمع ياريبس در
 نيب يمطالعه حاضر ارتباط. اما در [8] شده است يمعرف ابتيد
 نيب يارتباط نيچنمشاهده نشد، هم ابتيو د نيسفاتيو
 افتي نيو مقاومت به انسول ابتيبا د rs4730153 سميمورفيپل

سطح  بادار يارتباط معن rs4730153 سميمورفينشد. پل
متناقض  جيما نشان داد. با توجه به نتا تيدر جمعکلسترول 
و به طور خاص نقش  ترقياست تا دق لازم يترشيمطالعات ب

 يهاسميمورفيشود و پل نييتع نيسفاتيو کيولوژيزيپاتوف
 . [22] به طور کامل مشخص گردد يکياثرات ژنت نيمسئول ا

مطالعه، حجم کم نمونه بود که علت  نيا يهاتيمحدود از
 نيچنهم يکيمتابول يبدون سابقه مصرف دارو آن تعداد کم افراد

و شاخص   جنسو  سن نظراز  سيربر ردمو يهادننبو نهمسا
ها نمونه يبر رو يشود مطالعات بعديم شنهاديبود. پ يتوده بدن

 انجام شود. ابتيدو پره ابتيد کيبا تفک ترشيب
بيماري خاص ممکن است در  کيبا  هامورفيسمپلي ارتباط

محيطي، متفاوت هاي مختلف به دليل زمينه ژنتيکي و جمعيت
رو نتايج مشابه يا متفاوت قابل انتظار است. کند، از اينتظاهر 

 يابتيافراد سالم و د نيدر ب نيسفاتيدر مطالعه حاضر، سطح و
 سميمورفيپل ياهپيژنوت نينداشت. ب يداريتفاوت معن

rs4730153 يداريارتباط معن نيو مقاومت به انسول ابتيبا د 
با  rs 4730153 سميمورفيپل جيمشاهده نشد اما با توجه به نتا

 .ارتباط دارد ديپيل سميمتابول
 

 تشكر و قدردانی
در   اني، خانم دکتر ساعتياز خانم دکتر لاله قانع لهيوسنيبد

 يزيپور و دوستان عزتهران و خانم آذر دلبر يبوعل مارستانيب
رساندند کمال  ياريما را  يبهشت ديکه در پژوهشگاه غدد شه

 .ميو تشکر را دار ريتقد
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Introduction: Visfatin is a pro-inflammatory adipokine that is abundantly expressed in visceral adipose tissue. 

The cytokine visfatin is increased in obesity and type 2 diabetes. Visfatin is an insulin-mimetic adipokine that may 

also play a role in the development of diabetes and inflammatory reactions. The aims of the present study were to 

investigate the association of visfatin gene polymorphism rs4730153 with anthropometric characteristics, visfatin 

level, insulin resistance and lipid metabolism in an Iranian diabetic/pre-diabetic population. 

Materials and Methods: This case-control study was conducted on 70 participants with pre-diabetes/diabetes and 

70 participants as a control group. Serum levels of insulin and visfatin were measured using ELISA kits and other 

parameters were determined by standard methods. The genotyping was performed by polymerase chain reaction-

restriction fragment length polymorphism (PCR-RFLP) method. 

Results: The results showed no significant differences in the levels of cholesterol, insulin, visfatin between diabetic 

and non-diabetic subjects (P>0.05). Regression analysis of genotypes showed that rs4730153 polymorphism is not 

associated with type 2 diabetes (P>0.05). There was no significant difference in genotype distribution and allelic 

frequencies between the insulin- sensitive, insulin- resistance, and intermediate groups (P>0.05). A significant 

difference in cholesterol levels were observed between patients with different genotypes (P<0.05). 

Conclusion: These results indicate that there is no association between visfatin and Type 2 diabetes. There is no 

significant relation between rs4730153 polymorphism with diabetes and insulin resistance but it has association with 

lipid metabolism. 

 

Keywords: Diabetes Mellitus, Nicotinamide Phosphoribosyltransferase, Adipokine, Genotype, Single nucleotide 

polymorphism 
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