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 11/3/87 :دريافتتاريخ 

  21/5/87 :تاريخ پذيرش

ي شدت بيماري  كننده عنوان يك پيش بيني به) a(آيا ليپوپروتئين 

  است؟) CAD(عروق كرونر 
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  . پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايراني ب و عروق، گروه داخلي، دانشكدهقلدانشيار  *
  .، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايراناصفهان مركز تحقيقات قلب و عروققلب و عروق، يار دانش **

  . اصفهان، ايران پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان،ي دستيار قلب و عروق، گروه داخلي، دانشكده ***

  

  :مقدمه

  

  چكيده

نتايج متناقضي ) CHD(و بيماري كرونر قلب ) a(مطالعات مربوط به ارتباط بين غلظت پلاسماي ليپوپروتئين 

  .داشته است

و ) IHD(در سرم و بيماري ايسكميك قلبي ) a(ي حاضر، تعيين ارتباط بين ميزان ليپوپروتئين  هدف مطالعه  :ها روش

ي صورت مقطعي و محل ي مبتني بر جمعيت بود كه به  عروقي در يك مطالعه-خطرزاي قلبيهمچنين عوامل 

صورت كلينيكي نياز به   بيمار دچار آنژين پايدار مزمن كه به142در سرم ) a(ميزان ليپوپروتئين . انجام شد

د و پروفايل ليپيد، قند گيري ش بررسي آنژيوگرافيك داشتند و مورد آنژيوگرافي كرونر قرار گرفته بودند، اندازه

  .خون ناشتا و پارامترهاي كلينيكي و آنتروپومتريك مورد تجزيه و تحليل قرار گرفتند

داري همراه با افزايش تعداد موارد تنگي شريان كرونر در مردان، افزايش  يطور معن  به) a(مقدار ليپوپروتئين   :ها يافته

و تعداد عروق كرونر مبتلا در ) a(ن ميانگين مقادير ليپوپروتئين همچنين بي. گونه نبود يافت، لكن در زنان اين

   .  سال و بالاتر ارتباط معكوس مشاهده شد55 سال ارتباط مستقيم و در مردان داراي سن 55تر از   مردان جوان

ستقل براي شدت ي م بيني كننده به عنوان يك پيش) a(ي ما نشان داد كه ليپوپروتئين  آناليز چند متغيره  :گيري نتيجه

  .بايست مورد توجه قرار گيرد تر مي بيماري عروق كرونر در مردان، به ويژه افراد جوان

 عروقي، بيماري ايسكسيك قلبي، آنژيوگرافي كرونر، -عوامل خطرزاي قلبي  :واژگان كليدي
 )a(ليپوپروتئين 

  :تعداد صفحات
  :ها تعداد جدول

  :تعداد نمودارها
  :تعداد منابع
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  مقدمه

- ميليون نفر سـالانه بـر اثـر پيامـدهاي قلبـي            17حدود  

فاركتوس ميوكارد جان   ويژه حملات قلبي و ان     عروقي، به 

كـه عوامـل      در حـالي  ). 1(دهنـد    خود را از دسـت مـي      

ــالا،    ــرد، ســن ب ــوعي همچــون جــنس م خطــرزاي متن

بينــي   فــشارخون بــالا، ديابــت مليتــوس و چــاقي، پــيش

ــده ــي كنن ــر قلب ــي - ي خط ــي م ــه عروق ــند، هم ي  باش

 ايـن عوامـل     ي  وسـيله   عروقـي بـه    - هاي قلبـي   بيماري

در ). 2(قابـل توضـيح نيـستند       بندي شده    خطرزاي طبقه 

اين رابطه نقش عوامل خطرزاي برآمده از عوامل ديگـر،          

هاي خاص   گليسيريدمي، برخي زيررده   همچون هيپرتري 

LDL-Cــوپروتئين ــروتئين ( )a(، هموســيتئين، ليپ ــك پ ي

 وضـوح   ،باشـد  مـي ) LDL ي  بزرگ متصل بـه يـك ذره      

  . )3(كند  بيشتري پيدا مي

) CHD(اري كرونر قلـب  مطالعات اپيدميولوژيك بيم  

اي از  ، دامنـه )a(و نتايج متناقض مربوط بـه ليپـوپروتئين       

بـر   يك ارتباط مثبـت و مـستقيم تـا عـدم ارتبـاط را در              

) عملكـرد (كـه نقـش       بـا وجـود ايـن     ). 4-6(گيـرد    مي

طور كامل شناخته نـشده       به) a(فيزيولوژيك ليپوپروتئين   

يتيــك و هــاي فيبرينول ت كلينيكــي آن در پديــدهو اهميــ

شـكل ديگـري توصـيف        هاي آتروترومبوتيك به   پروسه

  ).8-9(شده است 

 آن ليپوپروتئين ي وسيله در حقيقت، مكانيسمي كه به

)a (   كنـد بـه مقـدار كمـي         در آترواسكلروز مشاركت مي

رسد كه آن با ساختمان  نظر مي شناخته شده است، اما به

ه بـا   اش كه شامل يك محتواي ليپيدي مـشاب        ليپوپروتئيني

LDL    آن يعني آپوليپوپروتئين     ي   و دو پروتئين عمده )a (

). 9(باشـد     هـستند، مـرتبط مـي      B100و آپوليپوپروتئين   

بر روي حـل شـدن      ) a(كه اثر مهاري ليپوپروتئين      جايي

ي يك تشابه سـاختماني رقـابتي    وسيله تواند به فيبرين مي 

 و پلاسـمينوژن توضـيح داده شـود، كـه در      Apo(a)بين  

ــوع  ــهمجم ــك در     ب ــل پروترومبوتي ــك عام ــوان ي عن

  ).7-9(سازي آتروترومبوز مشاركت دارند  فعال

، )10(خون بـالا     با فشار ) a(اين، ليپوپروتئين     بر علاوه  

همـراه  ) 13-14(ليپيدمي   و ديس ) 11-12(ديابت مليتوس   

عنـوان    به  برخي مؤلفان، چاقي،   ي  اساس نظريه  بر. باشد مي

 - بـراي بيمـاري قلبـي      يك عامل خطـرزاي مهـم ديگـر       

) a(توانـد بـا تغييـرات ليپـوپروتئين          مي) CVD(عروقي  

ي حاضـر ارزيـابي       هدف مطالعـه   .)15-17(همراه باشد   

بـا بيمـاري    ) a( كه مقـادير سـرمي ليپـوپروتئين         بوداين  

طور با عوامل خطرزاي      و همين ) IHD(ايسكميك قلب   

ايـن   ؛باشـد  تـا چـه حـد مـرتبط مـي         قلبي عروقي ديگر    

ي مبتني بر جمعيت در قالب يـك      در يك مطالعه   يبررس

پژوهش مقطعي محلي بر روي بيماران مبـتلا بـه آنـژين            

  .انجام گرفتمزمن پايدار 
  

  ها روش

بين  بيمار 142صورت مقطعي بر روي   اين مطالعه به

 سال را كه از لحاظ باليني نياز به آنژيوگرافي 60-40

 ورت تصادفي برص  بيماران به. انجام شد كرونر داشتند،

آنژيوگرافي  .شدند گيري ساده انتخاب اساس نمونه

كرونر در بيمارستان شهيد چمران دانشگاه علوم پزشكي 

بيماران تحت يك .  انجام شدند84-85اصفهان از سال 

اي از  ارزيابي اوليه قرار گرفتند كه شامل مجموعه

 ي ، تاريخچه)دموگرافيك(متغيرهاي جمعيت شناختي 

هاي  شناختي و داده عاليت بدني، علايم رواندرماني، ف

معيارهاي . مربوط به عوامل خطرزاي ناشناخته بود

خروج از مطالعه، شامل درمان قبلي با استاتين، سندرم 

  .و نارسايي كليوي بود) ACS(كرونري حاد 

 > ml/min/1.6m2 60GFRنارسايي كليوي با 

عد ب(گيري وريدي در وضعيت ناشتا  نمونه. تعريف شد

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

  و همكاران دكتر حسن شميراني  ...ي شدت  بيني كننده به عنوان يك پيش) a(آيا ليپوپروتئين 

  293  1388مرداد / 96شماره /  سال بيست و هفتم –مجله دانشكده پزشكي اصفهان 

دست آمد و   قبل از آنژيوگرافي به)  ساعت12 تا 10از 

 -oC 60 در دمايEDTAهاي حاوي  ها در لوله نمونه

قند خون ناشتا . نهايت بررسي شدنددر منجمد و 

)FBS(گليسيريد  ، تري)TG( ،LDL-C و HDL-C در 

هيپركلسترومي، مقدار . گيري شد  خون اندازهي نمونه

 سيريدمي و هيپرگليسمي بهگلي ، هيپرتريLDC-Cبالاي 

 mg/dl 200 ،mg/dl 200، mg/dl 150 بيشتر ازترتيب  

  .تعريف شد mg/dl 100 و

HDL-C ميزان پايين به mg/dl 40  < در نظر گرفته

خون در وضعيت نشسته  گيري فشار بار اندازه دو. شد

) فشارسنج(اي و با استفاده از مانومتر   دقيقه5با فواصل 

خون بر طبق  ي فشار دامنه. تآنروئيد صورت گرف

). 18(بندي شد   طبقهWHO-ISHهاي  راهنماي سازمان

 طبق kg/m2به صورت ) BMI(ي بدني  ي توده نمايه

تعيين ). 19( محاسبه گرديد WHOمعيارهاي 

با روش اليزا در مركز تحقيقات قلب و ) a(ليپوپروتئين 

گيري ساير ذرات با  عروق اصفهان انجام شد و اندازه

گيري،  بعد از نمونه. هاي مستقيم صورت پذيرفت شرو

  . انجام شدJudkinzآنژيوگرافي با روش 

  هاي آنژيوگرافيك تجزيه و تحليل

هاي كرونري   سگمان شريان27حداكثر تنگي در هر 

توسط سه كارديولوژسيت كه از عوامل خطرزاي بيمار 

 هاي آنژيوگرافيك بر داده. گيري شد  اندازه،خبر بودند بي

يك، دو يا (هاي كرونر تنگ شده  ساس تعداد شريانا

ابتدا يا پروگزيمال، قسمت مياني (محل تنگي ) سه رگ

و شدت تنگي برحسب خفيف ) و انتها يا ديستال رگ

و )  درصد75 تا 50 بين(، متوسط ) درصد50 كمتر از(

  .گزارش شد)  درصد75بيشتر از (شديد 

 13 ي  نسخهSPSSفزار ا نرمآناليز آماري در 

)version 13; SPSS Inc., Chicago, IL( هاي  آزمون با

 و one way هاي مدل(آناليز واريانس  و t-testآماري 

 ميانگين ليپوپروتئين ي آماري براي مقايسه) لجستيك

)a (هاي آنتروپومتريك و  ي جمعيتي، داده در هر طبقه

BMIبا  پارامترهاي كلينيكي و، مقادير بيوشيميايي ،

 .  گرفتانجام، > P value 05/0 داري سطح معني

  

  ها يافته

 نفـر   60بود كـه    ) n=  142( نفر   142ها،   تعداد كل نمونه  

ميـانگين  . بودند%) 7/57( نفر مرد 82و  %) 3/42(آنها زن   

 و 78/56 ± 61/8، 82/57 ± 2/10ترتيـب    سن آنهـا بـه  

  . بود32/59 ± 16/11

اساس آناليز يـك متغيـره، هـيچ تفـاوت        بر 1 جدول

سـرم و جـنس     ) a(داري را بين مقدار ليپـوپروتئين        يمعن

 ارتبـاط ) a(بـا مقـادير ليپـوپروتئين       سن نيـز    . نشان نداد 

در سن كمتـر     )a(ليپوپروتئين    مقدار ؛نداشت يدار يمعن

  سـال  55 و در سن بالاتر از       32/44 ± 57/43  سال 55از  

مقادير ليپـوپروتئين   ). P = 757/0(  بود 19/42 ± 94/34

)a ( هـا   سيگاريو در 43/43 ± 38/37ها  غيرسيگاريدر 

 ـ؛  بود33/43 ± 35/44 داري در مـورد   يهيچ تفاوت معن

  ).  P= 904/0( دشمشاهده نوضعيت استعمال سيگار 
 

 مطابق با متغيرهاي دموگرافيك و رفتاري )a(ليپوپروتئين سطوح  .1جدول 

P value  ميانگين ± SD n  متغيرها  

  مرد  82  881/36 ± 23/46
417/0  

  زن  60  390/40 ± 84/40
  جنس

32/44 ± 757/43  62  55 <  ٠٠٥/٠>   

19/42 ± 94/34  80  55 >  
  سن

  غيرسيگاري  97  388/37 ± 43/43  <٠٠٥/٠

  سيگاري  37  357/44 ± 35/44  <٠٠٥/٠

  كل  134  265/39 ± 69/43  <٠٠٥/٠

استعمال 

  سيگار

  

 هـا و متغيرهـاي    ارتبـاط بـين ليپـوپروتئين   2جـدول  

آناليز يك متغيـره در مـورد       . دده  مينشان    را بيوشيميايي

ــوپروتئين  ــانگين ليپ ــا ) a) (9/38 ± 12/43(مي ــشابه ب م
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متوسـط  (بندي شـده      طبقه LDL-Cافرادي بود كه داراي     

مقـادير  . بودند) 87/51 ± 33/42 و بالا 38/49 ± 67/36

 طبيعــي ي  مقايــسه بــا دامنــهLDL-Cمتوســط و بــالاي 

LDL-C) 32/36 ± 68/36 ( ليپوپروتئين)a (  بالاتر نبـود

)206/0=  P .(          در افراد با كلـسترول تـام متوسـط و بـالا

  و 27/52 ± 35/40ترتيـب     بـه ) (a(ميانگين ليپوپروتئين   

ــوپروتئين  ) 22/42 ± 7/36 ــا ليپ ــسه ب ــراد ) a(در مقاي اف

بيـشتر  ) 36 ± 5/37( طبيعي كلسترول تـام  ي داراي دامنه

ــود ــيچ).  P= 07/0( نب ــاوت معنـ ـه ــين  ي تف داري ب

 TCو )  775/0 =P (HDL-Cو مقـدار  ) a(ليپـوپروتئين  

)133/0  =P ( وFPC) 84/0  =P (مشاهده نشد.  
 

  مطابق با متغيرهاي بيوشيميايي )a(ليپوپروتئين سطوح  .2جدول 

P value   ميانگين± SD  متغيرها  تعداد  

37/49 ± 667/36 27 129 ≤  

68/38 ± 317/38 87 159-130  

85/51 ± 526/42 27 160 ≥  
206/0 

  كل 141 012/39 ± 25/43

كلسترول با 

  يندانسيته پاي

5/37 ± 36 67 200 <  

57/52 ± 35/40 51 239-200  

22/42 ± 7/36 24 240 ≥  
07/0 

  كل 142 9/38 ± 12/43

  كلسترول تام

14/50 ± 443/15 7 60 >  

58/44 ± 259/34 65 60-40  

06/41 ± 406/44 70 40 <  
775/0 

  كل 142 903/38 ± 12/43

كلسترول با 

  داانسيته بالا

82/48 ± 788/33 59 150 <  

18/48 ± 579/49 33 199-150  

34/34 ± 694/35 50 200 >  
133/0 

  كل 142 903/38 ± 12/43

  گليسيريد تري

81/48 ± 089/42 85 110 <  

093/28 ± 014/24 14 126-110  

49/36 ± 378/34 43 126 >  
84/0 

  كل 142 903/38 ± 12/43

قند خون 

  ناشتا

  

 نـشان داده شـده      3 ي  طور كه در جدول شماره     همان

 BMIو  ) a(است، هيچ ارتباطي بين مقادير ليپـوپروتئين        

)509/0 =P  (با در نظر داشـتن متغيرهـاي   . مشاهده نشد

عنوان يـك   هداري ب  يطور معن  به) a(كلينيكي، ليپوپروتئين   

پيامد تغييرات در يك تـوالي تغييـرات فـشار سيـستولي            

)745/0 =P  ( و دياستولي)678/0 =P  (طـور كـه     همان

بـين   . نشان داده شده تغييـر نكـرد  4 ي در جدول شماره

و تعـداد مـوارد تنگـي عـروق         ) a(ميانگين ليپـوپروتئين    

ــي  ــاط معن ــردان ارتب ــر در م ــود كرون ــت داري وج   داش

)04/0 =P  ( ولــي نــه در زنــان)98/0 =P  ( ارتبــاطي

  .مشاهده نشد
  

  مطابق با متغيرهاي آنتروپومتريك )a( ليپوپروتئين سطوح .3جدول 

P value   ميانگين± SD  متغير  تعداد  

35/51 ± 318 4 5/18 <  

39/51 ± 423/34 31 9/24-5/18  

14/39 ± 536/41 14 9/29-25  

33/43 ± 488/33 33 30 >  

509/0 

  كل 142 903/38 ± 12/43

شاخص 

 توده بدني

)Kg/m2(  

  

بين سن و تعداد موارد تنگي عروق كرونر در مـردان        

 سال و هـم  55هم در سن كمتر از  (ارتباط وجود داشت    

در مـردان  ) a(سـطوح بـالاي ليپـوپروتئين    ). بيشتر از آن  

 سـال بـا درگيـري تعـداد بيـشتر عـروق        55تـر از     جوان

. همراه بـود )  Multi vessel disease) (03/0 =P(كرونر

 سـال كـه ليپـوپروتئين       55از طرفي در مردان بالاي سن       

)a (   ــر ــك رگ كرون ــري ي ــانس درگي ــتند، ش ــالا داش   ب

)Single vessel disease (بيشتر بود.  
  

  مطابق با متغيرهاي باليني )a(ليپوپروتئين سطوح . 4جدول 

P value   ميانگين± SD  متغيرها  تعداد  

3/43 ± 36/38  120 130 <  

1/42 ± 40/39  4 139-130  

3/46 ± 57/40  10 159-140  

17/45 ± 712/54  6 179-160  

00/1  1 180 >  

745/0  

  كل 141  984/38 ± 30/43

فشار خون 

  سيستوليك

9/42 ± 312/39  130 85 <  

48 ± 255/36  11 99-90  678/0  

  كل 141  984/38 ± 30/43

فشار خون 

  دياستوليك
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  بحث

داراي مقادير ميـانگين    ) a( ما، ليپوپروتئين    ي  در مطالعه 

هـاي   در مقايـسه بـا يافتـه   ) 12/43 ± 9/38(بزرگتـري  

ــه  ــده در مطالع ــشاهده ش ــاران در Boyer ي م  و همك

ــسه  ــه) 13(فران ــاران در  Candido ي و مطالع و همك

ايــن مطالعــه نــشان داد كــه مقــادير ). 20( برزيــل بــود

 ـ   به) a(ليپوپروتئين   ، LDC-Cداري بـا سـن،       يطور معن

ــام و  ــرخلاف . باشــد  همــراه نمــيBMJكلــسترول ت ب

ــه  ــشاهدات مطالع ــاط   ي م ــات ارتب ــي مطالع ــا، برخ  م

 و LDL-Cو سـن،  ) a(داري را بـين ليپـوپروتئين     يمعن

ــام و  ــسترول ت ــردهBMIكل ــد  گــزارش ك ). 13 ،20 (ان

هـاي مـا و نتـايج ايـن مطالعـات            هاي بين داده   اختلاف

تـر شـدن حجـم نمونـه در          تواند ناشـي از كوچـك      يم

دليـل ديگـر ايـن      .  ما در مقايسه با آنها باشـد       ي  مطالعه

موضــوع ممكــن اســت مقــادير ميــانگين بزرگتــر      

 ما در مقايسه با مطالعـات       ي  در مطالعه ) a(ليپوپروتئين  

در تحقيق ما ارتباط مثبتي بين مرد بودن و         . مشابه باشد 

) a(بـا مقـادير ليپـوپروتئين    تعداد بيماري عروق كرونر    

 ـ. اما در زنان اين ارتباط مشاهده نـشد      . وجود داشت  ه ب

 سـال   55صورت مشابهي در مردان داراي سن كمتر از         

بالا با تعداد عروق كرونر درگير      ) a(مقادير ليپوپروتئين   

و در مردان داراي سـن  ) multi vessel disease(بيشتر 

بالا بـا تعـداد     ) a(ين   سال، مقادير ليپوپروتئ   55بيشتر از   

عروق كرونر درگير كمتر و در واقع با درگيري در يك           

  .همراه بود) single vessel disease(رگ كرونر 

عنـوان    به) a(ها بيانگر اهميت ليپوپروتئين      اين داده 

ي شـدت درگيـري عـروق كرونـر در            كننـده   ينـي   پيش

 .باشـد   سال مـي   55مقايسه با مردان داراي سن كمتر از        

 انجـام شـده در برزيـل توسـط          ي  در مقايسه با مطالعـه    

Candido    كلي هيچ اختلاف     طور  ، به )20(و همكاران

هاي مرتبط بـا چـاقي و         شاخص ي  داري بين كليه   معني

در مقابل، اثرات متنـوعي  . مشاهده نشد ) a(ليپوپروتئين  

تواند بـر متابوليـسم ليپيـد        كه عادت سيگار كشيدن، مي    

 مثبت بين استفاده از تنبـاكو و مقـادير          بگذارد، ارتباطي 

در ايـن مطالعـه بـه دسـت نيامـد كـه             ) a(ليپوپروتئين  

بـا در نظـر     ). 20-21(همانند مطالعات مشابه ديگر بود      

خون، ما هيچ ارتباطي بين اجزاي سيستولي        داشتن فشار 

) a(خـون سـرخرگي و ليپـوپروتئين         و دياستولي فـشار   

ــرديم ــشاهده نك ــارCandido. م ــايج  و همك ــز نت ان ني

كه طبـق آن بررسـي      ) 20 (اند  مشابهي را گزارش نموده   

خـون بـالاتر از حـد طبيعـي و افـراد             افراد داراي فشار  

ــوپروتئين     ــت ليپ ــاوتي در غلظ ــيچ تف ــي، ه ) a(طبيع

  .نداشتند

ــوپروتئين     ــين ليپ ــاطي ب ــيچ ارتب ــل ) a(ه و عوام

آناليز . ي ما مشاهده نشد    خطرزاي فرامينگهام در مطالعه   

ــد م ــرهچن ــوپروتئين  ي تغي ــه ليپ ــرد ك ــشخص ك ) a( م

 مستقل براي شدت    اي   كننده  بيني عنوان پيش  تواند به  مي

IHD     ويـژه در مـردان    بـه ( در مردان در نظر گرفته شود

انـد   طور مشابهي، مطالعات اخير نشان داده       به. )تر جوان

باعـث افـزايش   ) a(كه مقادير افزايش يافته ليپوپروتئين    

ويـژه در مـردان دچـار         آنـژين بـه    خطر ميوكارديـال و   

البته در تناقض بـا ايـن       . گردد    مي LDL-Cمقادير بالاي   

 ديگـري، ليپـوپروتئين     ي   منتشر شـده   ي  ، مطالعه ها  يافته

)a ( ي   مـستقل سـكته    ي  كننده  بيني عنوان يك پيش    را به 

و مـرگ ناشـي از بيمـاري عروقـي و           ) Stroke(مغزي  

ان مسن در نظـر     مرگ حاصل از هر علتّ ديگر در مرد       

مطالعاتي رسد،    هر حال به نظر مي      به). 23(گرفته است   

هاي بيشتر بـراي يـافتن ارتبـاط بـين           بزرگتر و با نمونه   

 مــورد نيــاز CADو شــدت بيمــاري ) a(ليپــوپروتئين 

  .باشد
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Abstract 
Studies of the association between the plasma concentration of 
lipoprotein (a) and coronary heart disease (CHD) have reported 
apparently conflicting finding. 

Background: 

The objective of the present study is to evaluate the association between 
serum levels of LP (a) and ischemic heart disease as well as other 
cardiovascular risk factors in a population – based study conducted on 
local cross sectional. LP (a) serum was measured in 142 patients with 
chronic stable angina who were under going clinically indicated coronary 
angiography. Lipid profilefasting blood glucose, anthropometric and 
clinical parameters were analyzed. 

Methods:  

LP (a) levels were significantly associated with numbers of coronary 
artery stenosis (CAD) in men, but no in women. Also, an direct 
association between mean levels of LP (a) and number of CAD in men 
younger than 55 years old inverse association in men older than 
55years old were observed.  

Findings: 

Our multivariate analysis found that LP (a) was considered an 
independent predictor for severity of CHD in men, especially in 
younger individuals.  

Conclusion: 

 

Lipoprotein (a), Cardivascular risk factors, Ischemic heart disease. 
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