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ABSTRACT 
 

LDL pattern and correlation between LDL size and HDL-C, Triglyceride 

in type II diabetic patients compared with normal individuals 
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Department of Biochemistry, Shahid Beheshti University of Medical Sciences   2 Department of Biochemistry, Tehran University of Medical Sciences 

 

 

Introduction: Low density lipoprotein particles are non homogenous in terms of their 

density and composition. Type B pattern is characterized by predominance of small dense 

LDL particles. Investigations indicate that small dense LDL is associated with an increased 

risk of coronary artery disease (CAD). This study is designed to recognize additional 

effective parameter which could perhaps contribute to increased risk of CAD in diabetics. 

LDL size was determined in these patients. Pearson correlation coefficient and linear 

regression were used and p<0.05 was considered as significant. 

Methods: In this analytic study, LDL particle diameters were determined by non 

denaturing gradient polyacrylamide gel electrophoresis in 81 patients with type II diabetes 

mellitus and 81 healthy control subjects age 50 to 70 years. BMI was calculated in all 

participants. Triglyceride (TG) and HDL-C concentrations were measured enzymatically 

by analytical kits. In the study correlation between LDL size and parameters such as BMI, 

age, sex, triglyceride, HDL-C and diabetic status was also investigated. 

Results: Based on results obtained, 59% of diabetic patients and 27% of controls showed 

LDL pattern B. LDL size was significantly lower in diabetics than controls (25.1±l.5 nm 

vs. 25.8±2.1 nm, p<0.05). Diabetics show significantly higher TG (187.8±90.8 mg/dl 

vs. 145.6±69.7 mg/dl, p<0.01) and lower HDL-C (47.5±12.9 mg/dl vs. 57.1±14.3 

mg/dl, p<0.05). Based on the results, obtained LDL size shows significant inverse 

correlation with TG and diabetic status and direct correlation with HDL-C concentration. 

Conclusion: Diabetics showed 2-fold increase in frequency of LDL pattern B which may 

explain increased risk of CAD in these patients. 
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در بیماران گلیسرید و تری HDL-Cبا اندازه آن همبستگی و  LDLالگوی مقایسه 

 افراد سالم و  IIدیابتی نوع 
 

 3 دکتر محمود دوستی  2 دکتر ابراهیم جوادی  1 دکتر فرانک کازرونی

 دانشگاه علوم پزشکی تهران      بیوشیمی استاد گروه 3می  یگروه بیوش استادیار  2مربی، گروه بیوشیمی، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی   1
 107-101 صفحات  83 تابستان  دومشماره   هشتممجله پزشکی هرمزگان  سال 

 دهیچک
دهنده خود ناهمگون هستند. چنانکه فرم ترکیب اجزاء تشکیل و دانسیته ،از لحاظ اندازه LDLذرات  :مقدمه

 Bاز نوع فنوتیپ  LDLشد، فنوتیپ شخص از لحاظ با (d-LDL)در فرد از نوع کوچک و چگال  LDLغالب 
با افزایش خطر ابتلا به بیماریهای قلبی عروقی  d-LDLخواهد بود. مطالعات انجام شده حاکی از آن است که 

در بیماران دیابتی در د نتوانمؤثر دیگری که احیاناً می هایهمراه است. این تحقیق به منظور شناخت پارامتر
 ، انجام گرفته است.قلبی عروقی مؤثر باشدبروز بیماریهای 

 50فرد سالم محدوده سنی  81و  IIنفر بیمار دیابتی نوع  81در  LDLندازه در این مطالعه تحلیلی، ا روش کار:

 تعیین شد. (PAGE)اکریل امیدژل الکتروفورز سال به روش پلی 70تا 
BMI گلیسرید و جهت تعیین غلظت تری .محاسبه شدگیری قد و وزن آنها داوطلبین پس از اندازهHDL-C  از

و نتایج با استفاده از ضریب همبستگی پیرسون و رگرسیون خطی مورد تجزیه و  کیتهای آنزیمی استفاده گردید
 دار تلقی شد.معنی >05/0pتحلیل قرار گرفت و 

 LDLبودند. اندازه  Bنوتیپ از افراد کنترل دارای ف %27از بیماران دیابتی و  %59بر اساس نتایج حاصل  نتایج:

ها بطور گلیسرید در دیابتی. غلظت تری(>05/0pاز گروه کنترل بود ) مترداری کدر بیماران دیابتی بطور معنی
بود. اندازه  (>001/0pکمتر از گروه کنترل ) HDL-Cو میزان  (>01/0pداری بیشتر از گروه کنترل )معنی
LDL داری با غلظت گلیسرید و همبستگی مستقیم و معنیظت تریداری با غلهمبستگی معکوس و معنیHDL-C 

 نشان داد.

تواند افزایش خطر برابر افراد سالم بود که این می 2در بیماران دیابتی  Bدر این مطالعه فراوانی فنوتیپ  گیری:نتیجه
 ابتلا به بیماریهای قلبی عروقی را در این بیماران توجیه کند.

 فاکتورهای سنی – HDLها، لیپوپروتئین – LDL ها،لیپوپروتئین –ها چربی کلیدواژه ها:
 

  مقدمه:
دانسیته و ترکیب اجزاء از لحاظ اندازه،  LDLذرات 

(. چنانکه فرم غالب 1دهنده خود ناهمگون هستند )تشکیل

LDL  در فرد از نوع کوچک و چگال(d-LDL)  با اندازه
ص از لحاظ نانومتر باشد، فنوتیپ شخ 5/25کمتر از 

LDL  از نوعB  خواهد بود و چنانکه فرم غالبLDL  در
نانومتر یا بیشتر باشد  5/25شخص از نوع بزرگ با اندازه 

 (.2خواهد بود ) Aفنوتیپ شخص از نوع 
مطالعات انجام شده حاکی از آن است که ناهمگونی 

ابتلا به بیماریهای  ربه روی خط LDLموجود در اندازه 
ر دارد. به این ترتیب که ریسک ابتلا به قلبی عروقی تأثی

سه برابر  Bبیماریهای قلبی عروقی در افراد با فنوتیپ 

(. از جمله مکانیزمها 4، 3است ) Aبیشتر از افراد با فنوتیپ 

شامل حساسیت  d-LDLبیشتر  ناهمگونیدر توجیه 

به اکسیداسیون به دلیل میزان کمتر  d-LDLبیشتر 
، نفوذ سریعتر آن آن ر ساختماناکسیدانهای موجود دآنتی

از لایه اینتیما به دلیل اندازه کوچکترش، میل ترکیبی کمتر 
آن نسبت به رسپتورهای خود و میل ترکیبی بیشتر آن 
نسبت به پروتئوگلیکانهای عروق که باعث افزایش زمان 

شود، است تباس آن در فضای ساب اندوتلیال عروق میحا
(5.) 
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 وزن به کیلوگرم
 )قد به متر(2

 IIدر بیماران دیابتی نوع نشان داده شده است که 
برابر افراد  4تا  2خطر ابتلا به بیماریهای قلبی عروقی 

لیپیدمی به رسد وجود دیس(. به نظر می6طبیعی است )
گلیسرید، های غنی از تریعبارتی افزایش لیپوپروتئین

از علل  d-LDLو افزایش  HDL-Cکاهش در میزان 
(. با 7وقی باشد )افزایش خطر ابتلا به بیماریهای قلبی عر

با بیماریهای قلبی  d-LDLو ارتباط توجه به اهمیت 

از  ،در بیماران دیابتی d-LDLعروقی و افزایش غلظت 
آنجا که مطالعات انجام شده حاکی از آن است که نژاد به 

و فنوتیپ آن  LDLعنوان یک فاکتور مهم در تعیین اندازه 
ن بار در ایران در این مطالعه برای اولی ،(9، 8نقش دارد )

 LDLاندازه  ،سال 70تا  50در افراد دیابتی محدوده سنی 

جهت شناخت  LDLو فنوتیپ بیماران از لحاظ 
دیگر در بروز بیماریهای قلبی عروقی در این  هایپارامتر

دسته از بیماران مورد بررسی قرار گرفت. از طرفی 
اگرچه در مطالعات مختلف ارتباط و همبستگی برخی از 

مورد بررسی قرار گرفته است،  LDLامترها با اندازه پار

با بسیاری از پارامترها به  LDLهمبستگی بین اندازه 
خوبی شناخته نشده است. بر همین اساس نیز بررسی 

با برخی از پارامترها از  LDLارتباط و همبستگی اندازه 

و دیابتی  HDL-C، تری گلیسرید، BMIجمله سن، جنس، 
 دیگر این تحقیق بود.بودن نیز اهداف 

 
 : کارروش 

 37زن و  II (48بیمار دیابتی نوع  81در این مطالعه 

قند خون آنها در  WHOمرد( که با توجه به ضوابط 
گیری بیش از بار اندازه 3و یا  2، 1حالت ناشتا پس از 

mg/dl 126  بود و با تشخیص پزشک تحت درمان با
 یک بودندمانسولین یا داروهای هیپوگلیس

(5/0±1/7HbA1C=)  فرد سالم با قندخون ناشتا  81و

سال مورد  70تا  50محدوده سنی  mg/dl 126کمتر از 
 بررسی قرار گرفتند.

داوطلبین در صورت داشتن معیارهای مورد نظر از 
جمله عدم سابقه بیماریهای کلیوی، تیروییدی و کبدی و 
عدم مصرف سیگار جهت همکاری در این تحقیق انتخاب 

بایست تحت درمان با د. افراد انتخاب شده نمیشدن
بایست یک ماه داروهای کاهنده لیپیدی باشند یا حداقل می

قبل از انجام آزمایش مصرف این داروها را قطع کرده 
 (. 10باشند )

BMI گیری قد و وزن آنها و بر داوطلبین پس از اندازه
 شد.محاسبه                           اساس فرمول    
ساعت ناشتا از  14تا  12صبح پس از  8نمونه خون 

و  EDTA(1mg/ml)های حاوی شد و به لولهدوطلبین اخذ 

( به ترتیب به عنوان µg/ml6/4بوتیل هیدروکسی تولوئن )
گردید. نمونه پلاسما پس از اکسیدان منتقل ضد انعقاد و آنتی

و تا دقیقه جدا شده  15به مدت  g 2000سانتریفوژ در دور 
 گردید.درجه نگهداری  -70زمان آزمایش در فریزر 

با شیب  PAGEاز روش  LDLجهت تعیین اندازه 
(. پس از تهیه گرادیانت 11استفاده شد ) %2-16غلظتی 

گذاری غلظتی و به دنبال پلیمراسیون ژل و قبل از نمونه
درجه تحت جریان  20ژل در بافر الکتروفورز به مدت 

 7گرفت. سپس درجه قرار  10ولت و دمای  125
میکرولیتر نمونه پلاسمای داوطلب با محلول سوکروز 

مخلوط شده به کمک  1:4به نسبت  %01/0و برموفنل  50%
شد. در هر نوبت همراه سرنگ هامیلتون به چاهکها اضافه 

با نمونه داوطلبین در دو چاهک مختلف دو نوع استاندارد 
ها ان همراه با نمونهشد و در شرایط یکسمتفاوت اضافه 

گرفت. یکی از این دو نوع استاندارد را الکتروفورز صورت 
داد. این معین تشکیل می رمخلوط استاندارد پروتئینی با قط

نانومتر، فریتین  17استاندارد شامل تیروگلوبولین با قطر 
نانومتر، لاکتات  4/10نانومتر، کاتالاز با قطر  2/12با قطر 

 7نانومتر و آلبومین با قطر  1/8طر دهیدروژناز با ق

( و استاندارد دوم را Biotech Pharmaciaنانومتر )کیت 

 Alfa)داد نانومتر تشکیل می 50ذرات لاتکس با قطر 

Aesar)بایست به گذاری می. ذرات لاتکس قبل از نمونه
گذاری شد پس از نمونهمیبا آب مقطر رقیق  10:1نسبت 

 70دقیقه و جریان  15ت به مدت ول 15در آغاز کار جریان 
شد و سپس الکتروفورز دقیقه برقرار  20ولت به مدت 

ساعت و  24ولت به مدت  125تحت جریان با ولتاژ ثابت 
یافت. در پایان الکتروفورز درجه ادامه  10در دمای 

ای از ژل که حاوی مخلوط استاندارد پروتئینی بود قطعه
انه توسط رنگ کوماسی از بقیه ژل جدا شده و بطور جداگ

250-R آمیزی (. جهت رنگ1)شکل  گردیدآمیزی رنگ

استفاده  Oil RedOها و استاندارد لاتکس از رنگ نمونه
هر ژل بر اساس لگاریتم قطر (. سپس به ازای 2شد )شکل 
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مربوط به هر یک منحنی  Rfهر یک از انواع استانداردها و 
منظور تعیین شد. از این منحنی به استانداردی رسم 

 گردید.استفاده  LDLفنوتیپ داوطلبین از لحاظ 

 
 با PAGEاستاندارد پروتئین به روی ژل :  1شکل

 % 2 – 16شیب غلظت  

گلیسرید از روشهای آنزیمی جهت تعیین غلظت تری

به  HDL-Cگیری استفاده شد )کیت زیست شیمی(. در اندازه
نها و در حضور آنیوروش رسوبی ابتدا با استفاده از پلی

 apo B-100ها حاوی کاتیونهای دو ظرفیتی لیپوپروتئین
ها، شدند و پس از رسوب  این لیپوپروتئینرسوب داده 

HDL-C گیری در محلول رویی و به روش آنزیمی اندازه
 شد )کیت زیست شیمی(.

استفاده  SPSSافزار آماری از نرمتجزیه و تحلیل جهت 

-Independent tفاده شامل: گردید. تستهای مورد است

test ، پیرسون و آزمون رگرسیون ضریب همبستگی

دار از لحاظ آماری معنی 05/0کمتر از  P-value د.نشبامی
  شد.محسوب 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

جدا شده نمونه ها و استاندارد    LDLزیرواحدهای  :2شکل 

 %2- 16لاتکس به روی ژل پلی اکریل امید با شیب غلظتی 
: 7، 6، 5، 4، 3، 2: استاندارد لاتکس؛ چاهکهای شماره  1ره چاهک شما

 نمونه افراد داوطلب

 
 نتایج: 

 شودشاهده میم 1همانگونه که در جدول شماره 

تری گلیسرید و  BMI ،HDL-Cمیانگین متغیرهای سن، 

. ه استدر دو گروه دیابتی و کنترل مقایسه شد LDLاندازه 

در بیماران  BMI بر اساس نتایج حاصل میانگین سن و
دیابتی بالاتر از کنترل بود، اگرچه این تفاوت از لحاظ آماری 

ها بطور گلیسرید در دیابتیدار نبود، غلظت تریمعنی
 داری بیشتر ازمعنی

 6/145±7/69 در مقابل mg/dl 8/90±8/187)گروه کنترل 

ها بطور در دیابتی HDL-C( میزان >01/0pو 
در مقابل  5/47±9/12نترل )داری کمتر از گروه کمعنی

همانگونه که  LDL( و اندازه >001/0pو  3/14±1/57
داری کوچکتر از ها بطور معنیرفت در دیابتیانتظار می

و  nm1/2±8/25در مقابل  nm5/1±1/25گروه کنترل )

05/0p<.بود ) 
مقایسه میانگین متغیرهای پیوسته در  – 1جدول شماره 

 رلبیماران دیابتی و افراد کنت

 
 کنترل هادیابتی

P-value 81n= 81n= 

 *NS 9/54±9/4 1/56±4/6 سن )سال(

)BMI2(Kg/m 5/1±2/27 9/1±7/26 NS* 

تیروگلوبولین 
کاتالاز  فریتین
لاکتات 

دهیدروژناز 
 آلبومین

ی 
ها

حد
وا

یر
ز

L
D

L
 



 فرانک کازرونی، ابراهیم جوادی، محمود دوستی                                                              گلیسرید         و تری HDL-Cبا  LDLهمبستگی اندازه  

 105 1383 دوم، تابستانتم، شماره شمجله پزشکی هرمزگان، سال ه

 <8/90±8/187 7/69±6/145 01/0 (mg/dl)تری گلیسرید 

(mg/dl) HDL-C 9/12±5/47 3/14±1/57 001/0> 

 <LDL 5/1±1/25 ½±8/25 05/0 (nm)اندازه 

* Non Significant 

در دو جمعیت دیابتی و کنترل در  Bو  Aفراوانی فنوتیپ 
آورده شده است. براساس نتایج حاصل فراوانی  2جدول شماره 

 بود. %27و در گروه کنترل  %59در بیماران دیابتی  Bفنوتیپ 

در  Bو  Aافراد با فنوتیپ  فراوانی – 2جدول شماره 

 جمعیت دیابتی و کنترل

 فنوتیپ )درصد(
 ترلکن هادیابتی

81n= 81n= 

A 33 (41%) 59 (73%) 

B 48 (59%) 22 (27%) 

 

و متغیرهای  LDLبه منظور بررسی همبستگی بین اندازه 

و دیابتی بودن از  HDL-Cگلیسرید، ، تریBMIجنس، سن، 
آزمون همبستگی پیرسون استفاده شد. چنانکه در جدول شماره 

، >BMI (001/0pبا  LDLبین اندازه  است شده وردهآ 3

277/0-r=تری ،)( 001/0گلیسریدp< ،0376/0-r= و دیابتی )

دار و ( همبستگی معکوس معنی=001/0p< ،368/0-rبودن )

HDL-C (001/0p< ،348/0r= )و  LDLبین اندازه 
 .شودمیدار دیده معنیو همبستگی مستقیم 

و  LDLبین اندازه  (r)ضریب همبستگی  – 3جدول شماره 

 HDL-Cگلیسرید، تری ،BMIمتغیرهای سن و 
 LDLاندازه  

r p-value 
 NS -081/0 سن )سال(

 <05/0 -196/0 جنسیت )مرد/زن(

(Kg/m2) BMI 277/0- 001/0> 

(mg/dl) HDL-C 348/0 001/0> 

 <376/0- 001/0 (mg/dl)گلیسرید تری

 <001/0 -368/0 دیابتی بودن )بله/نه(

( 4ل شماره نتایج حاصل از آزمون رگرسیون خطی )جدو
ضریب متغیرهای فوق تنها از حاکی از آن است که 

 باشد.دار میمعنی HDL-Cگلیسرید و تریمتغیرهای 
 

 LDLرگرسیون خطی با اندازه  ضریب – 4جدول شماره 

 به عنوان متغیر وابسته
 p-value ضریب رگرسیون 

 <10-3×78/4- 001/0 (mg/dl) دگلیسریتری

(mg/dl) HDL-C 10-3×7/1 05/0> 

 
 : و نتیجه گیری بحث

نتایج مطالعات مختلف بر اساس نتایج در مقایسه با 
ها در مقایسه با گروه حاصل از مطالعه حاضر دیابتی

 HDL-Cگلیسرید بیشتر و کنترل دارای میزان تری
 (.14، 13، 12کمتری هستند )

چنانکه در مطالعات متعددی نشان داده شده است در 

ها در دیابتی LDLهده شد که اندازه این مطالعه نیز مشا
، 16، 15داری کوچکتر از گروه کنترل است )بطور معنی

در  B(. به علاوه در مطالعه حاضر فراوانی فنوتیپ 17
برابر گروه  2بیماران دیابتی بر اساس نتایج بدست آمده 

کنترل بود. علیرغم اینکه عوامل مؤثر در افزایش فراوانی 

d-LDL تر و اندازه کوچکLDL  در بیماران دیابتی در
مقایسه با گروه کنترل به خوبی شناخته نشده است، 

گلیسریدمی که معمولاً در بیماران عنوان شده که هیپرتری

 VLDL-TGشود باعث افزایش غلظت دیابتی مشاهده می
گردد. در این شرایط روند انتقال کلسترول و می

شود و تسریع می LDLو  VLDL-TGگلیسرید بین تری

گردد گلیسرید حاصل میغنی از تری LDLبدین ترتیب 
شود که سوبسترای مناسبی برای لیپاز کبدی محسوب می

(. به 18)گردد تبدیل می d-LDLو تحت تأثیر این آنزیم به 
علاوه نشان داده شده است که در بیماران دیابتی فعالیت 

یطی آنزیم لیپوپروتئین لیپاز معمولاً کاهش یافته در شرا
یابد. تغییر در که فعالیت آنزیم لیپاز کبدی افزایش می

 d-LDLفعالیت این دو آنزیم باعث تسهیل تشکیل 
 (.19)شود می

در این بررسی نیز  ،مطالعات مختلفنتایج در تأیید 

و غلظت  LDLهمبستگی مستقل و معکوسی بین اندازه 
گلیسرید خون و همبستگی مستقل و مستقیم بین تری

(. 20، 16دیده شد ) HDL-Cو میزان  LDLاندازه 

با  HDL-Cگلیسرید و با تری LDLهمبستگی اندازه 
(. به 18شود )توجه به ارتباط متابولیکی آنها توجیه می

استناد این همبستگی و با توجه به اینکه در برخی از مطالعات 

تأثیر اندازه  HDL-Cنشان داده شده است که با حذف اثر 

LDL به بیماریهای قلبی عروقی کاهش یافته و بر خطر ابتلا 

 LDLکه اندازه  ها حاکی از آن استاز طرفی این بررسی
گلیسرید به عنوان عامل خطر مستقل مستقل از غلظت تری
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(. احتمال 21، 2شود )بیماریهای قلبی عروقی محسوب نمی

و بیماریهای  LDLرود که بخشی از ارتباط بین اندازه می
گلیسرید و بالای تری ایهوط به غلظتقلبی عروقی مرب

 (.22باشد ) HDL-Cکاهش در میزان 
در مطالعه حاضر مشابه نتایج مطالعات مجزا توسط 

Austin ،Selby  وHaffner  نشان داده شد که دیابتی

 LDLبودن به عنوان یک فاکتور مستقل در تعیین اندازه 
زایش رسد افنقش دارد. در رابطه با این همبستگی بنظر می

فعالیت لیپاز کبدی که معمولاً در بیماران دیابتی دیده 

همراه است  LDLشود با برداشت لیپیدهای ساختمان می

 (.24، 23، 16شود )می d-LDLو منجر به تشکیل 

در مطالعات  Friedlanderو  Mykanenدر مقابل 
خود نشان دادند که دیابتی بودن به عنوان یک فاکتور 

نقش ندارد و در واقع تغییر  LDLدازه مستقل در تعیین ان

ها که معمولاً در شرایط در متابولیسم لیپیدولیپوپروتئین

اعمال  LDLشود، تأثیر خود را بر اندازه دیابت دیده می
(. با توجه به اینکه نتایج بررسی افراد 25، 20کند )می

مختلف در این زمینه متفاوت گزارش شده است بنظر 
 ی در این راستا لازم باشد.رشد بررسی بیشترمی

در بیماران  Bگیری نهایی اینکه فراوانی فنوتیپ نتیجه
تواند افزایش خطر برابر افراد سالم بود که این می 2دیابتی 

ابتلا به بیماریهای قلبی عروقی را توجیه کند به علاوه نتایج 
حاصل از این بررسی حاکی از آن است که غلظت 

و دیابتی بودن مستقل از  HDL-Cگلیسرید میزان تری

 نقش دارند. LDLپارامترهای دیگر در تعیین اندازه 
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