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  مجلة اليرموك تصدرها كلية اليرموك الجامعة 

على السمنة لدى الذكور في محافظة      (rs1137101)للموقع   LEPRتأثير جين 
 صلاح الدين 

 نورا خالد خليل .  لباحثةا
 هديل عبدالهادي عمير/الباحثة 
 قسم علوم الحياة كلية العلوم جامعة تكريت

 

 الملخص 
يعد مرض السمن مرض العصر لارتباطه بالعديد من الامراض الاخرى التي ممكن ان تؤثر على حياة الانسان, سجلت بيانات منظمة    

صممت الدراسة الحالية لمعرفة علاقة جين مستقبل   الهدف من الدراسة:الصحة العالمية تزايد خطير في معدلات السمنة في كل دول العالم.  
: تم جمع عينات الدراسة  طريقة العملفي عينة من الذكور المصابين بالسمنة في محافظة صلاح الدين.    rs1137101قع  للمو    LEPRاللبتين  
لتقييم مستوى هرمون مستقبل اللبتين والتباين الوراثي في موقع الـ    شخص نحيف كمجموعة سيطرة  30شخص يعاني من السمنة و  60من  

:rs1137101هرمون  :  النتائج قياس  عند  عالي     LEPRحيث  معنوي  فرق  النتائج  اضهرت  للمصابين    p≤0.001فقد  تركيزه  بلغ  حيث 
65.44)ng/dl  بلغ تركيزه الذي  السيطرة  التحري عن جين    .(  ng/dl(100.44( مقارنة مع مجموعة  الدراسة  الموقع    LEPRوشملت  في 
rs1137101  فكانت نتائج الترحيل الكهربائي لناتج تفاعلPCR  ظهور ثلاث طرز وراثية هيAA,GG,AG)  ولم يلاحظ فرق واضح بين )
الاستنتاج: ارتفاع مستوى هرمون مستقبل اللبتين في الاشخاص البدناء    .  OR=1.2877( حيث كانت نسبة الارجحية  (A,Gتكرار الاليلين   

 . لجين مستقبل اللبتين  rs1137101   بينما لم تسجل النتائج ارتباط بين حدوث السمنة والموقع الوراثي
 , هرمون مستقبل اللبتين.   السمنة  ,الكلمات الدالة: مستقبلات اللبتين 

 المقدمة: 
ا(. على الصــــــــعيد العالمي   ه  وايراا( والطاقة المصــــــــروفة  قليل جدا الوزن الزائد والســــــــمنة ينتجان عن عدن التوازن بين الطاقة المثخوً
ــبة عالية من  ــتهلا الناس المزةد من اقطعمة الينية بالطاقة  تلا التي تحتوي على نســـــــ ــتهلاح اليذاء حيث يســـــــ حدث تحول وفي أنماط اســـــــ

ا بطـكل ملحو   السـكرةات والدهون  (.  السـمنة هي حالة طبية معقدة ومزمنة ولها 1(؛ وفي الوقت نفسـه  فننهم يمارسـون نطـاطاا بدنياا منخف ـا
 (. 2تثثير سلبي كبير على الجسم صحة الإنسان  

حدد بواســــــــــطة  اقهداف المتعلقة بالســــــــــمنة  وما هو م  2025لا توجد دولة في طرةقها للوفاء بثهداف منظمة الصــــــــــحة العالمية لعان  
   2030مؤشـــــــر كتلة الجســـــــم(  ومن المقرر أن تســـــــتمر المعدلات في الارتفاع على مســـــــتوى العالم. بيانات جديدة اظهرت ان  بحلول عان  

ــيكون واحدة من كل  ــاء وواحد من كل   5ســ ــم    7نســ ــابون  بالســــمنة  مؤشــــر كتلة الجســ  مليار أوار يعادل ما أي  (  2ن/كجم  30≤رجال مصــ
 (. 3لعالم  ا مستوى  على شخص

ا عامل خطر كبير لعدد  (4الســمنة مرض مزمن ومنتكو ومتعدد العوامل  كما هو محدد في التصــنيف الدولي لضمراض   وهو أي ــا
ــارةة( مال مرض الســـــكري وأمراض القل، والســـــرطان  من بين أمور أخرى. غالباا ما  من اقمراض اقخرى غير المعدية  اقمراض غير الســـ
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قت مبكر من الحياة  و أصـــــــبحت الســـــــمنة لدى اقطفال انن صـــــــحة عامة متنامية مصـــــــدر قل  في البلدان المنخف ـــــــة تبدأ الســـــــمنة في و 
 (. 5والمتوسطة الدخل حيث تعد الوقاية المبكرة أمراا بالغ اقهمية   

سم عن طرة  الهرمونات يتم توضيحه بطكل رئيسي عن طرة  تنظيم توزةع الدهون في الج ان الفرق بين الجنسين في انتطار السمنة
من الحمل اقي ي للولادة ورعاية   تمتلا النساء نسبة أعلى من الدهون مقارنة بنجمالي وزن الجسم لدى الرجال, قن الجنسية. على العمون 

زةئياا في توزةع الدهون  تلع، الهرمونات دوراا فســيولوجياا وج (. ومع ًلا  فهو أبعد ما يكون عن فهم هذا الجنو6اقطفال المرتبطة بالمرأة   
 7  .) 

ــمنة  يمال تحدياا كبيراا. من بين  ومع ًلا  فنن تحديد الدور الدقي  للمكونات الجينية في مرض متعدد العوامل في اليال،  مال الســــــــــ
ــكال النوكليوتيدات المفردة    870 ــكلاا من أشـ ــمنة  أظهر  SNPsشـ فقط وجود صـــلة  ٪  5( التي تم تحديدها حتى انن على أنها مرتبطة بالسـ

 (.   8  مباشرة مع الزةادة في درجة مؤشر كتلة الجسم
توجد مســـــــتقبلات اللبتين في خلية بيتا  وتعتبر بماابة خلية منظم مهم لوظيفة خلايا بيتا البنكرةاســـــــية على مســـــــتوةات مختلفة بما في 
ــية في تنظيم الجلو  ا وظيفة رئيسـ ــا كوز  ًلا إفراز اقنســـولين وجين اقنســـولين التعبير ونمو الخلايا وموت الخلايا المبرمج. ولهذا الهرمون أي ـ

ــارات اللبتين في خلية بيتا متورطة   التوازن  ــية  فقد اقترح أن التييرات في قد تكون إشـ ــتوةات مختلفة من تعديل خلايا بيتا البنكرةاسـ ــب، مسـ بسـ
الموجود في  LEPR(.  يتم تطـفير مسـتقبلات الليبتين بواسـطة جين 9في مرض السـكري لدى اقشـخاص الذين يعانون من السـمنة المفرطة  

chr1p31 ترتبط طفرات جين .LEPR   تم وصــع عدد من تعدد اقشــكال في 10باقشــكال اقحادية للســمنة الطــديدة المبكرة وفرط الاول )
 Aنتيجة لاســـتبدال   Q223R (dbSNP:rs1137101)(. من بين هذه اقشـــكال  يحدث تعدد اقشـــكال LEPR  11منطقة الترميز لجين  

(. وبــذلــا كــان الهــدف من 12يؤدي إلى تيير الحمض اقميني الجلوتــامين إلى اقرجينين    ممــا  223غير المحــافظ عنــد الكودون    Gإلى  
هرمون مســــتقبل اللبتين والتباين الوراثي لجين مســــتقبل اللبتين لدى الذكور المصــــابين في الســــمنة قي محافظة صــــلاح الدراســــة تقييم مســــتوى 

 الدين.

 المواد وطرائق العمل: 

( سنة. للفترة 72- 18تراوحت اعمارهم بين    من الذكور في محافظة صلاح الدي( عينة  90سة الحالية على  شملت الدرامجتمع الدراسة:  
( ساعة  وقد    12-  8( من الذكور بعد التثود من صيان الطخص لمدة لا تقل عن    2023( ولياية كانون الااني  2022ايلول  بداية  من  

ضمت هذه المجموعة    الاولى:  المجموعة نظمت استمارة استبيان لجمع المعلومات الخاصة لكل شخص ت منت العينات على مجموعتين:  
بعد التثود من خلال قياس الوزن والطول واستخراج قيمة  مؤشر    Obesity Groupانون من السمنة( عينة من الذكور الذين يع60على  

( عينة من الذكور ًات الوزن الماالي    30ضمت هذه المجموعة على     المجموعة الاانية:.(    Mass Index Body ) BMIوتلة الجسم  
 (.Control Groupومجموعة سيطرة  

 وغير المصابين بالسمنة المصابين   الذكور في مصل الدن لجميع    LEPRتم قياس تركيز بروتين  ي:  مستقبلات اللبتين  هرمون   قياس تركيز
 . ELISA بتقنية  الخاصة  ة( المصنعSUNLONGشركة    من   المجهزة  من العدة الجاهزة  بنتباع الخطوات المرفقة 

العدة المجهزة من قبل شركة    تم    :   Molecular Analysis   الاختبارات الجزيئية  الدن باستعمال  الدنا المجيني من عينات  استخلاص 
(GENEAID)  .    مستقبلات اللبتين  الكطع عن تعدد اشكال الجين  تمLEPR    للموقع(rs1137101)     مؤشرباستخدان Tetra _ ARMs 

PCR .  من شركة اً تم تجهيز البادئات Macrogene) .1وكما يوضحها الجدول   الكورةة  . 
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 . البادئات المستخدمة لتحديد التباين الوراثي لجين مستقبل اللبتين.1الجول 

دورة مع   35درجة مئوةة تليها  94دقائ  عند    5  تم إجراء ت خيم الحمض النووي حس، البرنامج التالي دورة واحدة من المسخ الاولي  لمدة
  72درجة مئوةة  والاستطالة لمدة دقيقة واحدة عند    61درجة مئوةة  ارتباط البادئ لمدة دقيقة واحدة عند    94ثانية عند    45مسخ لمدة دقيقة  

 .  ٪2يم على هلان الاوروز بتركيز ت خدرجة مئوةة. ثم فصلت نواتج الـ 72دقائ  عند   7درجة مئوةة  والاستطالة النهائي لمدة 
( لمجوعة المرضى  Student’s t-testحللت نتائج الاختبارات الهرمونية باستخدان اختبار    Statistical Analysis التحليل الاحصائـي

قيمة     SPSS)      )    Statically Packages for Social-version(. واستخدن برنامج0.05,0.01والاصحاء عند مستوى معنوةة  
P    يوجد فروقات معنوةة , قيمة 0.05اقل من )P     لا يوجد فروقات معنوةة0.05اوار من ). 

 النتائج : 
لدى الذكور مصابين   LEPRتركيز هرمون مستقبل اللبتين     1والطكل     2يوضح الجدول     LEPRتركيز هرمون مستقبل اللبتين  

بينما بلغ التركيز في مجموعة    ng\dl (65.44±3.26)بالسمنة مقارنةا مع مجموعة السيطرة اً بلغ تركيزه في الذكور المصابين بالسمنة  
   p˂0.001عند مستوى حيث اظهرت النتائج فرق معنوي عال  ng\dl(100.41±8.57)السيطرة 
 (   pو)   ( tتركيز هرمون مستقبلات اللبتين عند الذكور المصابين بالسمنة مقارنةً مع مجموعة السيطرة وقيمة  )  2جدول 

 تركيز هرمون مستقبلات اللبتين للذكور المصابين بالسمنة و مجموعة السيطرة 1شكل
على    PCR. ثم ترحيل ناتج    Tetra ARMs –PCRباستخدان تقنية    rs1137101تم الكطع عن جين مستقبلات البتيين للموقع     

  (bp305+202)الذي يتمال بالحزمتين    (GG)فظهرت ثلاث طرز وراثية . الطراز الاول هو المتماثل الطبيعي    ٪ 2هلان الاواروز بتركيز  
متماثل   غير  الوراثي  بالحزن    (GA)والطرز  يتمال  الطافر    (bp305+202+155)الذي  الوراثي  بالحزمتين    (AA)والطراز  يتمال 

(bp305+155) 2لطكل رقم  با كما هو موضح  . 
الكهربائي لتقنية     2شكل   الترحيل  الجين )  %2على هلام الاكاروز بتركيز    TARMS – PCRنتائج  (  للموقع  LEPRللكشف عن 

(rs1137101( حيث يبين الطراز الوراثي  المتماثل ,)GG( يتمثل بالحزمتين )305+202  bp  والطراز الوراثي غير المتماثل )GA   ))
( مع الدليل الحجمي   bp  305+155( يتمثل بالحزمتين )AAوالطراز الوراثي الطافر المتماثل )  )  bp   305+202+155بالحزم )يتمثل  
100bp Marker. 

( و  17هو     (GG)بينت نتائج دراستنا الحالية ان العدد المطاهد من الذكور المصابين بالسمنة ًوي الطراز الوراثي المتماثل الطبيعي  
( في حين بلغ العدد المطاهد  0.65( و بتكرار  39هو    (GA)( بينما كان عدد المطاهد لحاملي الطراز الوراثي غير متماثل  0.283بتكرار  

( بينما بلغ 0.608هو    (G)( حيث كان تكرار الاليل  0.067( و بتكرار  4هو    (AA)املي الطراز الوراثي المتماثل الطافر  للمصابين ح
(  7.95على مجموعة الذكور المصابين بالسمنة كانت قيمة كاي المحسوبة    (X²)( و عند تطبي  مربع كاي  0.392هو    (A)تكرار الاليل  

و هذا يدل على ان المجتمع غير متوازن حيث لا ينطب  عليه قانون    2(عند درجة حرةة  0.05د مستوى معنوي  أوبر من قيمتها الجدولية عن
 .  3رقم وةنبرج كما هو موضح في الجدول  -هاردي
  rs1137101للموقع    Receptor  Leptinلجين    Pو    ORالعدد المشاهد والمتوقع وتكرار الطرز الوراثية وتكرار الاليلات وقيمة    3جدول  

  )لمجموعة المصابين والسيطرة(. 
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(  0.4( بتكرار  12هو     (GG)اما بالنسبة لعينة الذكور من مجموعة السيطرة حيث كان العدد المطاهد للطراز الوراثي الطبيعي المتماثل  
  (AA)( في حين بلغ العدد المطاهد للطراز الوراثي الطافر0.533( و بتكرار  16هو    (GA)بينما العدد المطاهد للطراز الوراثي غير متماثل  

( وعند  0.667    (G)( بينما بلغ تكرار الاليل  0.333من مجموعة السيطرة هو     (A)( حيث ان تكرار الاليل  0.067( و بتكرار  2هو  
( و  0.01( اقل من قيمتها الجدولية عند مستوى معنوي  1.19على مجموعة السيطرة كانت قيمة كاي المحسوبة هي    (X²)تطبي  كاي  

الناتجة     (OR)اما بالنسبة لقيمة    وةنبرج للتوازن.   -وهذا يدل على ان المجتمع متوازن وةنطب  عليه قانون هاردي  2( عند درجة حرةة  0.05 
  p>0.05( عند مستوى معنوي  1.7206يساوي    (GA)المقارنة بين الذكور المصابين بالسمنة مع مجموعة السيطرة ًوي الطرز الوراثي    من

واظهرت نتائج الدراسة الحالية    p>0.05( عند مستوى معنوي  1.4118يساوي    (AA)لحاملي الطرز الوراثي الطافر    (OR)بينما بليت قيمة  
(  1.2877تساوي    (OR)( و كانت قيمة  47هو    (A)( لدى الذكور المصابين بالسمنة بينما بلغ عدد الاليل  73و  ه(G)ان عدد الاليل  

 ,  p>0.05عند مستوى معنوي 
 المناقشة:

النحيفين ان اهم ما وجد فيهذه الدراســة مســتوى هرمون مســتقبل اللبتين كان بمســتوى عالي في الاشــخصــاص البدناء مقارنة بالاشــخاص 
يتفاعل هرمون اللبتين مع المستقبلات في منطقة تحت المهاد. مما يقمع الجوع وةحفز الطبع. يرتبط اللبتين بست    وبمستوى معنوي عالي. اً

والذي يتم فسـفرته و يحمل الاشـارة   State3, فانه ينطـط    ob-Rbوبمجرد ان يرتبط بمسـتقبله   LEPRانواع من المسـتقبلات التي يتحكم بها  
يربط اللبتين كتلة اقنســــجة الدهنية   ( .13  الى النواة, وةؤدي مســــتقبلات اللبتين و اللبتين نفســــه الى الطــــعور بالجوع مما يؤدي الى الســــمنة

ــلبية عن طرة  ربط وتنطــــيط مســــتقبلات خاصــــة باللبتين في منطقة ما تحت  بتناول الطعان و اســــتهلاح الطاقة من خلال حلقة ردود فعل ســ
ــتقبلات اللبتين في الجهاز14المهاد   ــجة الدهنية   (. وعلاوة على ًلا  يتم التعبير عن مسـ ــجة المحيطية  بما في ًلا اقنسـ ــبي واقنسـ العصـ

تواقت نتائج الدراســة الحالية مع العديد من الدراســات الســابقة التي اودت ارتفاع مســتوى   (.15والع ــلات الهيكلية وخلايا البنكرةاس والكبد  
 (.18-16بين المصابين بالسمنة مقارنة مع الاشخاص ًو الوزن الطبيعي   هرمون اللبتين

لم تســـــــــــجل نتائج الدراســـــــــــة الحالية اي فرق معنوي لتردد الاليلات او الطرز الوراثية بين مجموعتي البدناء والنحفاء بالاعتماد ع نتائج 
ــ   الـ في جين مستقبل اللبتين. توافقت الدراسة الحالية مع بعض الدراسات السابقة التي لم تسجل اي علاقة بين   rs1137101تباين موقع الـــــــ
rs1137101    او مع ارتفاع مؤشـــــــــر كتلة الجســـــــــم  19وحدوث الســـــــــمنة )BMI   20.)   بينما اختلفت نتائج الدراســـــــــة الحالية مع دراســـــــــت

Illangasekera   ــ  اً ارتبط تعدد اقشــــكال  2020واخرون ( ومحيط الخصــــر  p  = 0.04بمؤشــــر كتلة الجســــم    rs1137101موقع الــــــــــــــــ
 p = 0.02  خطراا يمنح الذي المتيير اقليل مع( 2−كجم  25 ≤زةادة الوزن والســمنة  مؤشــر كتلة الجســم  ( في اقشــخاص الذين يعانون من 

يعتبر مؤشــر وراثي   rs1137101الـــــــــــــــــ  ان التباين الوراثي في الموقع   2013الحارثي والزهراني ا دراســة اودت  اي ــا(.  12  للســمنة أوبر
بكون مرض السمنة متعدد الاسباب الجينية  او لمدودية عينات الدراسة بالاضافة  وةمكن تفسير النتيجة اعلاه (.  20للتنبوء بحدوث السمنة  

 لضختلافات التي تخص العرق او مجتمع الدراسة عن بقة المجتمعات الاخرى. 
خلصت الدراسة الحالية الى وجود ارتباط بين قابلية حدوث السمنة ومستوى هرمون مستقبل اللبتين بينما لم تسجل اي ارتباط بين    الاستنتاج:

لجين مستقبل اللبتين وقابلية حدوث السمنة في مجتمع الذكور في صلاح الدين. ربما من الملاحظات التي قد تعتبر    rs1137101:موقع  
 ي هذه الدراسة هو عدد عينات الدراسات فقط.محددات او نقاط ضعع ف

 

 


