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 دهیچک

 (AAT)آنتی تریپسین -1-. آلفاشودیمهم بهداشتی در جهان است چرا که باعث افزایش مریضی و اختلال در کیفیت زندگی م یهاتیچاقی از اولو زمینه و هدف:

 به ابتلا خطر یتوجهطور قابلبهبنابراین نقص یا کمبود آن کند. می جلوگیریها به وسیله پروتئازها و از تخریب بافتین مهارکننده پروتئاز در خون است ترفراوان

در افراد چاق در  AATممکن است در توسعه و عوارض چاقی نقش داشته باشد. این مطالعه جهت تعیین فعالیت  AAT دهد. یم افزایش مختلف را هاییماریب

 مقایسه با افراد دارای وزن طبیعی انجام شد.

روی افراد سالم مراجعه کننده به آزمایشگاه بیمارستان دکتر  (TIC)به روش ظرفیت مهاری تریپسین  AATدر این مطالعه مقطعی، تعیین فعالیت  ها:مواد و روش

فرد  126کیلوگرم بر مترمربع( و  5/12-3/22فرد با وزن طبیعی )نمایه توده بدنی در محدوده  156سرم  .، انجام شد1132شریعتی فسا در اردیبهشت ماه سال 

 SPSSافزار ها با آزمون تی و ضریب همبستگی پیرسون و در محیط نرمکیلوگرم بر مترمربع(، بررسی شد. تجزیه و تحلیل داده 16چاق )نمایه توده بدنی بالاتر از 

 صورت گرفت.

( mol/min/mlµ 232/6±627/1گروه افراد با وزن نرمال ) TICتر از داری پایین( به طور معنیmol/min/mlµ 012/6±772/1سرم گروه افراد چاق ) TICمیزان  نتایج:

 با سن، جنس و قد وجود نداشت. TICمشاهده شد اما ارتباطی بین  (P<0.001, R=-0.686)با وزن  TICداری بین (. همچنین همبستگی منفی و معنیP<0.001بود )

تواند به عنوان یک نشانگر بالینی و می AATدر افراد چاق کمتر از افراد سالم با وزن نرمال است. بنابراین  AAT: نتایج این مطالعه نشان داد فعالیت گیرینتیجه

 ی برای چاقی مطرح شود.ییک هدف دارو

 یت مهاری تریپسینتریپسین، ظرفچاقی، آلفا یک آنتی کلمات کلیدی:

 

 

 مقدمه
یلیون فرد بالغ چاق وجود دارد مصد در جهان بیش از چهار

چاقی  .(1)که این جمعیت با سرعت زیادی رو به گسترش است 

ها و اختلال در کیفیت یماریبیادی باعث افزایش انواع ز به طور

چاقی نتیجه یک تعامل پیچیده میان استعداد . (2) شودیمزندگی 

ژنتیکی، محیط و سبک زندگی است که هنوز سهم نسبی هر کدام 

ه های زیادی کیشرفتپکامل شناخته نشده است. با وجود  به طور

مولکولی دخیل در بروز چاقی و عوارض آن  هایدر درک مکانسیم

کامل   به طور  کارها و ساز در دنیا شده است اما هنوز تمام این 

مولکولی  (AAT)آنتی تریپسین -1-آلفا .(1) اندنشده شناخته

ی سرین هامهارکنندهگلیکوپروتئینی و عضوی از خانواده 

 ینترفراوان. این گلیکوپروتئین (2)ها( است پروتئازی )سرپین

مهارکننده پروتئاز در خون است که در کبد و در شرایط نرمال به 

شود و نیمه عمر آن سه تا پنج یممیزان دو گرم در روز ساخته 

فاز حاد است که غلظتش  دهندهواکنشروز است. همچنین یک 

. (5)یابد یمسه تا پنج برابر در التهاب و آسیب بافتی افزایش 

پروتئولیتیک، با  محافظت ریه از استرس  AATترین عمل یاصل

گروه بیوشیمی بالینی، دانشگاه علوم پزشکی رفسنجان،  مسئول: علیرضا خوشدل، نویسنده

 Email: Alireza.khoshdel@gmail.com                ،61315212661تلفن:  .ایران رفسنجان،

 

 

 

 

 

بهار 1131             مجله دانشگاه علوم پزشکی فسا   سال چهارم   شماره 1 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

10
5.

20
14

.4
.1

.1
2.

0 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

l.f
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
03

 ]
 

                               1 / 7

http://journal.fums.ac.ir/
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285105.2014.4.1.12.0
http://journal.fums.ac.ir/article-1-545-en.html


 

 

journal.fums.ac.ir 

 131  صفحه

 

 نقش. علاوه بر است (NE)ها یرفعال کردن الاستاز نوتروفیلغ

از  AATی هانقشی اخیر به سایر هاسالدر ریه در  AATعمده 

تنظیم سیستم  یکربی، ضد التهابی ومجمله عملکردهای ضد 

 یتوجهقابلبه طور  AAT ارثی . کمبود(0)ایمنی اشاره شده است 

 کبدی، مزمن ریه، اختلالات انسدادی هاییماریب به ابتلا خطر

 . (7)دهد یم افزایش را سرطان و سیروز هپاتیت،

AAT  ممکن است با بروز چاقی و عوارض آن ارتباط داشته

الاستاز  و AAT بین تعادل است که عدم شده گزارشباشد. 

 انسولین به مقاومتچاقی، التهاب و  توسعه به (NE)نوتروفیلی 

 این کار را کند کهبافت چربی ایجاد التهاب می .(2)کند یمکمک 

و کاهش  TNFαبا افزایش فاکتورهای پیش التهابی مثل 

. (3)دهد یمانجام  های ضد التهابی مثل آدیپونکتینآدیپوکین

اولین سلول در پاسخ به التهاب است، که  معمولانوتروفیل 

 NE. افزایش (16)کند ترشح می NEجمله پروتئازهای مختلف از 

در  NEهای مختلفی گزارش شده است. نقش افزایش در بیماری

ها به این علت است که این آنزیم قادر به هضم الاستین یماریب

باشد و از آنجا که یمهای ماتریس سلولی است، ینپروتئکه از 

 ها،هیر ا،هیانشرمثل  هابافتالاستین در اعمال حیاتی بسیاری از 

باعث  NEکند، افزایش یمپوست، نقش بسزایی ایفا  وها رباط

در چاقی نیز گزارش  NEشود. افزایش یم هابافتصدمه به این 

باشد ممکن است می NE مهارکننده AATشده است. از آنجا که 

 . (11) از این طریق در چاقی نقش داشته باشد

و چاقی انجام  AATمطالعات کمی در دنیا در خصوص ارتباط 

 Xue GB ،(2)و همکاران  Virginie Mansuy-Aubertشده است. 

 ,Meng، (11)و همکاران  Antony D. Karelis، (12)و همکاران 

Q. X.  و  (12)و همکارانFaraj M  ارتباط  (15)و همکاران

و چاقی مشاهده کردند.  AATمعکوس و معنی داری میان سطح 

 Renataو  (10)و همکاران  Ramirez A MMاما 

Swiatkowska-Stodulska  داری ارتباط معنی (17)و همکاران

 نیافتند.

در افراد چاق و AAT با توجه به عدم بررسی میزان فعالیت 

بدست آمده، هنوز  د و نقیضنیز وجود مطالعات اندک و نتایج ض

همچنین  در چاقی بطور کامل مشخص نیست. میزان فعالیت آن

، در این مطالعه به بررسی و عوارض ناشی آن به دلیل اهمیت چاقی

 نرمال مقایسه با افراد دارای وزندر افراد  این در AATفعالیت 

 ..شدپرداخته 

 هامواد و روش
مراجعه کننده ساله  56تا  26این مطالعه مقطعی بین افراد 

به آزمایشگاه بیمارستان دکتر شریعتی شهرستان فسا در 

انجام گردید. انتخاب نمونه به صورت  1132اردیبهشت ماه سال 

تصادفی ساده و بین افرادی بود که جهت انجام آزمایشات خود به 

رسانی این مرکز مراجعه کرده بودند و یا از طریق آگهی و اطلاع

ها مطلع شده بودند. برای تمام افراد ها و دانشگاهدر سطح باشگاه

می طلاعات عمونامه کتبی و پرسشنامه اکننده فرم رضایتشرکت

یک پروتئین فاز حاد محسوب AAT اینکه  لیبه دل گردید.تکمیل 

و دوران بارداری،  هاسرطان، کلیه شرایط التهابی، عفونی، شودیم

 تمسیس ،هیعملکرد کبد، کل اختلال ،یویر یهایماریب نیهمچن

 جذب، سوء سندرم تنفسی، شوک سندرمدیابت،  ،یو عروق یقلب

)یک نوع بیماری چشمی(  تیووئی یماریب فیبروزیس و سیستیک

این موارد با استفاده از پرسشنامه و شرح  از مطالعه حذف شدند.

گرفتن در مورد سابقه هر گونه بیماری، انجام آزمایشات روتین 

ه، های عملکردی کبد و کلی)شامل قند ناشتا، پروفایل چربی، تست

ک ( و معاینه پزشESRو  CRPهای خونی و شمارش سلول

با د ق وبا ترازوی کالیبره با دقت صد گرم  مشخص شد. ابتدا وزن

متر با حداقل پوشش و بدون کفش سنج با دقت نیم سانتیقد

از تقسیم وزن بر حسب کیلوگرم بر  BMIگیری شد، سپس اندازه

تقسیم بندی دو گروه مجذور قد بر حسب مترمربع محاسبه شد. 

کیلوگرم بر مترمربع  5/12-3/22 در محدوه BMIبر اساس 

از  بود.  ≤2kg/m 16BMI بصورت گروه طبیعی و در گروه چاق

ساعت ناشتا بودند یک نمونه خون  16-12که حالی دراین افراد 

به روش  AATشده و سرم تا انجام آزمایش تعیین فعالیت  گرفته

درجه در سه  27در دمای منفی  (TIC)ظرفیت مهاری تریپسین 

اسبه حجم نمونه وب جداگانه نگهداری شد. جهت محیمیکروت

بوده  µmol/min/ml 2/6 که انحراف معیار طبق مطالعات قبلی

با در نظر  µmol/min/ml 2/6 دار شدنبرای معنی، (12)است 

، 65/6( برابر β( و خطای نوع دوم )αگرفتن مقدار خطای نوع اول )

حجم  nکه در آن   dβ-1+zα/2-1(z2n=2s/(2با استفاده از فرمول 

 اثر یا   مهم کلینیکی   حداقل اختلاف dانحراف معیار و  sنمونه، 
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 شد.    محاسبه    گروه   هر   در    نمونه    22   است،   اندازه

با بافر تریس  166به  1ها به نسبت ، نمونهTICدر روش 

درجه  17در دمای  =2/2PH)هیدروکسی متیل آمینومتان، با 

لیتر میلی 2لیتر از آن را با میلی 2گراد( رقیق شد، سپس سانتی

 16تریپسین رقیق شده با اسید کلریدریک، مخلوط گردید. بعد از 

ـ بنزوئیل ـ  Nلول ها محدقیقه در دمای اتاق به هر یک از لوله

DL  ـ آرژینین ـP  ـ نیتروآنیلید (BAPNA)در دی  که از قبل

حل شده بود، اضافه شد و بمدت  (DMSO)متیل سولفوکساید 

گراد انکوبه گردید سپس به درجه سانتی 17دقیقه در دمای  16

 همراه درصد اضافه شد. به 16سی اسید استیک سی 1ها تمام لوله

 و شد گرفته نظر در نیز شاهد آزمایش ولهل یک سرم نمونه هر

گردید. همه این مراحل برای کنترل نیز انجام  تکرار بار دو آزمایش

 هازدن لولهشد فقط بجای سرم از آلبومین استفاده شد. بعد از هم

 266جذب هر نمونه نسبت به شاهد همان نمونه در طول موج 

نانومتر خوانده شد. سپس اختلاف جذب هر نمونه نسبت به کنترل 

آلبومین محاسبه و بر اساس رابطه زیر ظرفیت مهاری تریپسین 

 محاسبه گردید:

xy

A
mlmolTIC




5.10

7000
)min//(

 

TIC :Trypsin Inhibitory Capacity ،7000 کل حجم :

: ضریب 10.5ر لوله آزمایش بر حسب میکرولیتر، محتوی ه

)واحد آن میلی  BAPNAخاموشی محصول واکنش تریپسین و 

: تفاضل بین جذب لوله محتوی نمونه و لوله ΔAمولار است(. 

بار رقیق شده و  166: حجم اولیه سرم که Xکنترل )آلبومین(، 

ها لوله: مدت زمانی است که محتویات Yمیکرولیتر است.  5برابر 

دقیقه(  16گراد قرار داده شده است )درجه سانتی 17در دمای 

(13). 

آماری بکار رفته آزمون تی و ضریب همبستگی پیرسون  آزمون

انجام گردید و  13ورژن  SPSSافزار بوده است که در محیط نرم

 درصد تعیین شد. 35ضریب اطمینان مطالعه 

 نتایج
گرفتند، که از این تعداد نفر مورد مطالعه قرار  236تعداد 

نفر در گروه  126زن( و  72مرد و  72نفر در گروه نرمال ) 156

مشخصات جمعیت زن( قرار گرفتند. سایر  26مرد و  06چاق )

آورده شده است. نتایج آزمون تی نشان  1 مورد مطالعه در جدول

mol/min/mlµ012/6±772/1 تر از داری پایینبه طور معنیTIC 

  بود mol/min/mlµ232/6±627/1وزن نرمال با مقدار  افراد با

(P<0.001.)  میزانهچنین TIC با جنس رابطه نداشت  سرم

(P=0.442)و مقایسه  1ها در نمودار . نرمال بودن دادهTIC  در دو

نتایج آزمون همبستگی  نشان داده شده است. 2گروه در نمودار 

و  (P<0.001, R=-0.686)با وزن  TICپیرسون نشان داد بین 

BMI (P<0.001, R=-0.713) داری همبستگی منفی و معنی

-=P=0.547, R)و قد (P=0.158, R=0.083)وجود دارد اما با سن 

 ارتباطی ندارد.  (0.036
 

   مورد مطالعه دو گروه: مشخصات 1جدول

Value-P 
 افراد چاق

Mean±SD 

 افراد با وزن نرمال
Mean±SD 

 مشخصه

P= 661/6  7±16  سن )سال( 2±11 

P< 661/6  31/1±57/11  72/1±72/22  BMI 

(Kg/m2)  

P< 661/6  012/6±772/1  232/6±627/1 
TIC 

(µmol/min/

ml) 
 

 ها و مقایسه فراوانی دو گروهمنحنی نرمال بودن نمونه :1نمودار 

 

P=6/221 1/05±6/65 1/02±6/67 (m)قد  

P<6/661 31±7/2 01/1±0 )kg )وزن  

داد میزان TIC سرم افراد چاق با مقدار 

فعالیت آلفا-1-آنتی تریپسین در افراد چاق 
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 نتیجه گیریو  بحث
تر از افراد با وزن نرمال بود، در افراد چاق پایین TICمیزان 

دار و با سن، و وزن ارتباط معنی BMIاین اختلاف در دو گروه با 

جنس و قد ارتباط معنی داری نداشت. اگرچه اختلاف سنی 

داری در دو گروه مورد مطالعه مشاهده گردید اما از آنجا که معنی

 باشد و در سایرتحت تأثیر ژنتیک و محیط می AATسطح سرمی 

شرح داده شده  ATTمطالعات نیز عدم ارتباط سن و سطح سرمی 

توان به این اختلاف سنی درگروه است، نتیجه مطالعه حاظر را نمی

 (26-22مرتبط دانست )

سرم و چاقی  AATمطالعات کمی در خصوص ارتباط میزان 

مکن است عدم تعادل سطح در دنیا انجام شده است. در چاقی م

رخ داده باشد که این باعث مقاومت به  AATو  NEفعالیت 

و همکاران  Virginie Mansuy-Aubertانسولین والتهاب شود. 

را  دچار نقص لپتین موش چاقسرم در های پروتئینمیزان 

ها طور قابل توجهی در آنبه AATسطح  .کردندگیری اندازه

دو برابر افزایش داشت.  NEالیت حالی که فعکاهش داشت، در

بهبود شرایط ایجاد شده  NEهای دچار کمبود همچنین در موش

ها به افزایش وزن ناشی از رژیم در چاقی مشاهده شد. این موش

پر انرژی و مقاومت به انسولین مقاوم بودند و محتوای چربی کبد، 

عضله و سرم کاهش داشت. مصرف انرژی و سطح آدیپونکتین 

این  AATهای با افزایش بیان طور موشش داشت. همینافزای

دادند. بنابراین این محققان اظهار کردند خصوصیات را نشان 

AAT ای در چاقی دارد. در مطالعه اثرات محافظتی چند گانه

Virginie Mansuy-Aubert  و همکاران سطوحAAT  77سرم 

 AATسطح  شدگیری و مشخص را اندازه لفهای مختBMIمرد با 

و لپتین رابطه عکس دارد. لپتین در محیط کشت و در  BMIبا 

شود. بنابراین، این امکان می AATبدن موش باعث افزایش بیان 

وجود دارد که لپتین یک تنظیم کننده فیزیولوژیک بیان و 

باشد. پیشنهاد شده است که کمبود لپتین و مقاومت   AATترشح

باشد. مرتبط با چاقی می AATش در برابر لپتین هر دو، علت کاه

ای برای تواند هدف دارویی بالقوهمی AATبنابراین پیشنهاد کردند 

. در نتیجه (2) درمان چاقی و مقاومت به انسولین بشمار آید.

 ریو سا یبا چاق AAT و همکاران ارتباط بین Xue GBمطالعه 

 نیو انسول نیپونکتیآد ن،یمربوط به آن مانند لپت یفاکتورها

و همکاران در سال  Antony D. Karelis .(12) گزارش شده است

از چاق که  در زنان یالتهاب هایحالت ی، به منظور بررس2665

 ترپایین هاآن AATسطح  افتندی، دربودندسالم  کیلحاظ متابول

 سطح . در این مطالعه ارتباطبود نیاز افراد با مقاومت به انسول

 هایبیماریو خطر  نیمقاومت به انسول شیبا افزا AAT یبالا

 . (11)بیان گردید  یعروق یقلب

با چاقی مطرح شده  AATدیگری نیز در ارتباط  هاییهفرض

زایش ها که با افاست. افزایش بیان برخی پروتئازها مثل کاتپسین

ی چربی همراه است، نشان داده شده است هاسلولتمایز و بلوغ 

توانند در چاقی اثر یمنیز  هاآنی هامهارکننده. بنابراین (21)

، ممکن است AATداشته باشند. در چاقی به دلیل کاهش فعالیت 

ربی چ هایها افزایش یافته و متعاقب آن سلولبعضی از کاتپسین

ی هامهارکننده. واسپین که از دیگر (22)تمایز بیشتری یافته باشد 

درصد شبیه  26ها است علق به خانواده سپرینسرین پروتئازی مت

AAT  سرین پروتئازی خاص  مهارکنندهیک  به عنواناست و

نسبت  BMIی احشایی شناخته شده، که سطح آن با هاسلول

ی مشابهی در چاقی هاروشممکن است به  AATمستقیم دارد. 

نقش  کیدر حفظ تعادل هموستات AAT. (25)نقش داشته باشد 

مهار الاستاز، باعث  قیاز طر یرمستقیمدارد چرا که به طور غ

و مهار  II ،V ،VIII ،XII ،XIII یانعقاد یفاکتورها تیفعال شیافزا

 نوژنزیترمبوم نی. بنابراشودیم نیترومب یو آنت C نیپروتئ تیفعال

 ندیفرآ دیآن تشد جهی، که نتکندیرا مهار م زینولیبریو ف کیرا تحر

یکی از عوارض مهم چاقی، اختلالات قلبی عروقی . انعقاد است

 افزایش فاکتورهای انعقادیی زیادی مبنی بر هاگزارشباشد. یم

، بنابراینوجود دارد.  چاقافراد در  هاآنافزایش فعالیت بعضی از  و

یرمستقیم غممکن است به طور  AATتغییر در فعالیت یا سطح 

 در دو گروه TIC فعالیت : مقایسه2نمودار 
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در عوارض ترومبوآمبولیک عروقی ناشی از چاقی نقش داشته باشد 

(20) . 

توان به عدم بررسی می باشد. از نقاط ضعفتر میمطالعه بزرگ

های التهابی در افراد اشاره کرد. برای مطالعات بعدی حالت

شود مارکرهای دخیل در التهاب و چاقی بررسی شود پیشنهاد می

نیز بهره  AATگیری های اندازهو برای تایید بیشتر از سایر روش

 های مولکولی احتمالی این کاهشو به بررسی مکانیسم ه شودگرفت

 .ه شودتاثیرات آن پرداختو 

در افراد  AATکاهش میزان فعالیت  مطالعه حاضر نتایج حاصل از

تواند به عنوان یک نشانگر می AATبنابراین چاق را نشان داد. 

بالینی در چاقی مطرح شود و با توجه به اینکه کمبود آن اثرات 

های بدن دارد، به عنوان یک ها و ارگانمنفی متعددی روی بافت

   هدف داروئی در درمان توسعه و عوارض چاقی استفاده شود.
 

 تقدیر و تشکر
گروه بیوشیمی بالینی دانشگاه علوم بدینوسیله از حمایت های 

مرکز توسعه تحقیقات بالینی دانشگاه علوم پزشکی رفسنجان و 

 پزشکی فسا قدردانی می گردد.

 
. 
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Abstract 

Background & Objective: Obesity is one of the most important global health priorities as far as it increases illnesses and 

disorders the life quality. Alpha-1-Antitrypsin (AAT) is the most abundant serum protease inhibitor and prevents tissue 

degradation through proteases. Hence, its defect or deficiency significantly increases the risk of various diseases. AAT 

may be involved in the development and complications of obesity. The present study then was performed to determine 

the activity of AAT in the obese people compared to those with normal weight. 

Materials & Methods: In this cross- sectional study, determining the AAT’s activity was performed through Trypsin-

Inhibitor-Capacity (TIC) in healthy individual who were referred to the laboratory of Dr.Shariati in Fasa Hospital  in 

April 2013. 

Serum of 150 people with normal weight (Body Mass Index, BMI, ranges between 18.5 and 24.9) and the serum of 140 

obese people (BMI more than 30) were surveyed. The data were analyzed by SPSS software using t-test and Pearson 
correlation coefficient. 

Results: The serum amount of TIC in obese people (1.774±0.618 µmol/min/ml) was significantly lower than its amount 

in people with normal weight (3.047±0.498 µmol/min/ml) (P-value<0.001). There was a significant negative correlation 

between TIC and weight (P<0.001, R=-0.686). In addition, no significant correlation was observed between TIC and age 

sex and height. 

Conclusion: The results showed that AAT in obese people was less in healthy individuals compared with the ones with 

normal weight. Therefore, it can be stated that AAT can be introduced as a clinical biomarker and be a potential target 

for treating obesity. 

Keywords: Obesity, alpha-1 antitrypsin, trypsin inhibitory capacity. 
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