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از جملـه اسـيدهاي چـرب تـرانس، كـه            اند،  دخيل  عروقي -قلبيهاي   عوامل متعددي در ايجاد بيماري    : زمينه و هدف  
هـاي   يل روغـن  كيندها موجب تـش   آاين فر . آيند وجود مي  ههاي گياهي ب   سازي روغن  اي اشباع يندهآ طي فر  هعمدطور    به

ه اين ماده غذايي عامل خطر مهمي در بروز و پيـشرفت آتروسـكلروز              كشود، امروزه مشخص شده است       جامد مي  نيمه
 Peroxisome)هـا  PPARاي از جملـه   هـاي هـسته   ه، تعـدادي از گيرنـده  ك ـطرف ديگر مشخص شـده اسـت    است؛ از

Proliferator Activated Receptor)هـاي    دخالت داشـته و نقـش   عروقي-قلبيهاي   در هموستاز ليپيد و پاتوژنز بيماري
  . مورد بررسي قرار گرفته شدPPARγبيان ژن  يديك برينند؛ از اين رو در اين مطالعه تاثير اسيد الاك سزايي ايفا مي هب

 ساعت  ششمدت   يديك به ي اسيد الا  دو و    يك ،mM5/0هاي   غلظتبا   RAW264.7هاي ماكروفاژي    سلول: روش بررسي 
 دومعادل مقـدار اتـانول اسـتفاده شـده در غلظـت             ) عنوان حلال  هب (%50نترل نيز حاوي اتانول     كگروه  . تيمار گرديدند 

 مـورد  Real-Time PCR بـا روش  PPARγ ميـزان بيـان ژن   cDNA و سنتز RNAبعد از استخراج . مولار لحاظ گرديد ميلي
  .سنجش قرار گرفت

را در رده  PPARγ ميزان بيـان ژن  دو و  يك،mM5/0ساعته در هر سه غلظت   شش  يديك بعد از تيمار     ياسيد الا  :ها  يافته
  ).>05/0P( برابر كاهش داد 24/3 و 68/1، 36/1ترتيب  در مقايسه با گروه كنترل، به RAW264.7سلولي ماكروفاژي 

باعـث بـروز، تـشديد و يـا تـسريع       PPARγاي   يديك، از طريـق كـاهش بيـان ژن گيرنـده هـسته            ياسيد الا : گيري  نتيجه
 اهش مـصرف ايـن مـاده غـذايي را          ك ـشود و اين يافته اهميت       خصوص آتروسكلروز مي   عروقي به  هاي قلبي و   بيماري

  .دهد نشان مي

  .PPARγرانس، يديك، آتروسكلروز، بيان ژن، اسيد چرب تيكشت سلول، اسيد الا: ليديك لماتك

 
  

دهنده   تشكيليترين اجزا  از اصلي(Fatty acids) اسيدهاي چرب
گانه بخش قابل    عنوان يكي از مواد سه     هشوند، كه ب   ليپيدها محسوب مي  

كه ليپيـدها   شوند؛ از آنجايي   توجهي از سبد غذايي خانوار را شامل مي       
ــه ســاير مــواد ســه  ــه  نــسبت ب ــرژيگان ــسيل ان ــالاتري  از پتان زايــي ب

چـرب   نيـز نـوع اسـيد      برخوردارند، لذا توجه بـه كميـت، كيفيـت و         
  رفي ـ از ط1.ت استـز اهميـيحا روري وـري ضـدهنده آن ام لـتشكي

  
خـصوص   بـه   عروقـي  -قلبـي هاي   بيماري اسيدهاي چرب در پاتوژنز   

 امروزه مـشخص شـده    . اي هستند  آترواسكلروز داراي اهميت برجسته   
تواننـد   هاي متعددي كه دارند، مي     است اسيدهاي چرب علاوه بر نقش     

هـا  PPARاي مهمـي از جملـه        هاي هسته  عنوان ليگاندي براي گيرنده    هب
 Peroxisome Proliferator Activated Receptor gamma. عمل كننـد 

(PPARγ)  سـزايي در    هاي است كه نقش ب     هاي هسته  ترين گيرنده   از مهم
هـاي   اي قادر اسـت ژن     عهده دارد، اين گيرنده هسته     هيد ب متابوليسم ليپ 

 ATP-Binding Cassette, sub-family A1هـدف بـسياري از جملـه    

 مقدمه

 

  281 تا 275هاي  ، صفحه5 شماره،70دوره،1391مردادي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،كده پزشكمجله دانش  مقاله اصيل

    17/03/1391:     تاريخ پذيرش13/10/1390: تاريخ دريافت مقاله                  چكيده
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   281 تا 275، 5، شماره 70، دوره 1391 مردادشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، مجله دان 

(ABCA1) ،ATP-Binding Cassette, sub-family G1 (ABCG1) ،
Interleukin 6 (IL6) ــد ــال نماي ــره را فع ــذكور از    ژن. و غي ــاي م ه

شـوند و     ليپيد محسوب مـي    فاكتورهاي دخيل بسيار مهم در متابوليسم     
توانـد خطـر ابـتلا بـه        ها مـي   لذا اختلال در فعاليت هر كدام از اين ژن        

  2.آتروسكلروز را افزايش دهد
با توجه به اعمال متفاوتي كه متعاقب فعـال يـا غيـر فعـال شـدن                 

PPAR  كند، مشخص شده است كـه نـوع اسـيد چـرب در              ها بروز مي
 3.اي دارد  نندهك  اي نقش تعيين   ستهچنين بيان اين گيرنده ه     فعاليت و هم  

طور مثال در مطالعات بسياري نشان داده شده اسـت كـه اسـيدهاي               به
 Polyunsaturated Fatty Acids (PUFA)چرب با چند پيونـد دوگانـه   

 بيان ژن   3ωخصوص اسيدهاي چرب     هداراي آرايش فضايي سيس و ب     
PPARγ   شـده اسـت   در مطالعه ديگري نـشان داده . دهند  را افزايش مي 

هـاي صـنعتي     اشباع ترانس موجـود در روغـن       ه اسيدهاي چرب غير   ك
عنـوان يـك     هب باشد و  داراي اثر مخالف اسيدهاي چرب نوع سيس مي       

لذا با توجه   .  شناخته شده است    عروقي -قلبيهاي   فاكتور خطر بيماري  
رود ايـن    به اثرات مضر و نامطلوب اسيدهاي چرب ترانس انتظار مـي          

را  PPARγرخلاف اسيدهاي چـرب سـيس بيـان ژن          اسيدهاي چرب ب  
  4.كاهش دهند
اسـت   يترين اسيد چرب ترانس    ه فراوان  ك C18:9;1يديك  ياسيد الا 

 ـ  يل مي كطرق صنعتي تش   ه به ك عنـوان عامـل خطـر مهمـي در          هگردد، ب
  عروقــي-قلبــيهــاي  هــا از قبيــل بيمــاري ايجــاد بــسياري از بيمــاري

ه نـشان   ك ـ  رقم ايـن   علي. تشناخته شده اس  ) خصوص آتروسكلروز  هب(
طـور   ه بـه  ك ـه ايزومرهاي ديگر اسـيدهاي چـرب تـرانس          كداده شده   

هـاي   ينيهاي لبني وجود دارند، اثـري بـر ليپـوپروت          وردهآطبيعي در فر  
يـديك  يروي اسيد الا  ر   اما در مطالعات انجام شده ب      5،گذارند خون نمي 

يـل  ه اين نوع از اسيدهاي چرب بـا تغييـر پروفا          كمشخص شده است    
 و از   (LDL)ين با چگالي پـايين      يطور مثال با افزايش ليپوپروت     ليپيدي به 

عامــل  (HDL)ين بــا چگــالي بــالا يطــرف ديگــر بــا كــاهش ليپــوپروت
   6.كننده مهمي در بروز آتروسكلروز است مستعد

اي كـه    طور كه گفته شد، با توجه به نقش برجـسته          از طرفي همان  
هـاي    در بيمـاري   PPARγوص  خـص  اي مـذكور و بـه      هاي هسته  گيرنده
در راس آن آتروسكلروز دارند، لذا وجود ارتباط بين           و  عروقي -قلبي

در واقـع   . رسـد  نظـر مـي     بـسيار منطقـي بـه      PPARγيديك و   ياسيد الا 
هايي كه از طريق آن اسيدهاي چـرب تـرانس           مشخص شدن مكانيسم  

 توانـد كمـك مـوثري در       قطع مي طور    بهكنند،   اثرات خود را اعمال مي    
تواند در طراحي    رو احتمالا مي   از اين . ها داشته باشد   كنترل اين بيماري  

تر شـدن    يا جلوگيري از وخيم    كارهاي عملي در جهت پيشگيري و      راه
  .آن مورد استفاده قرار گيرد

  

  
 در  1390بنيـادي بـوده و در سـال          -مطالعه كنوني از نوع تجربي    

شكي دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي تهـران        گروه بيوشيمي پز  
لي ماكروفاژي  سلورده  : ده عبارتند از  ستفارد ا مواد  مو. انجام شده است  

RAW264.7    سلولي كشت محيط. شد اريخريد از مركز ذخاير ژنتيـك 
DMEM (Cat. No. E15-883) ،ويگا جنينم سر(Fetal Bovine Serum, 

FBS) (F1051Cat. No.)استرپتومايــسين  /پنيسيلين بيوتيــك ، آنتــي   
(Cat. No. 15140)گلوتامين  و (Cat. No. G7513) از (GIBCO Co., 

USA) اج ستخرهـاي ا  كيت .گرديد تهيهRNA  يـا ،plus Mini RNeasy 
(Cat. No. 74134) ــنتز ــا cDNA و سـ  QuantiTect Reverse يـ

Transcription (Cat. No. 205311)هـاي   چنين پرايمر ژن  و همPPARγ 
(Cat. No. QT00100296)و  β-Actin (Cat. No. QT01136772) از 
(QIAGEN Co., Germany)ــين  ، هــم  green Real Timeيــت كچن

PCRSYBER (Cat. No. PR081A)از  (TAKARA Co., Japan) ــه  تهي
اري خريد (JETBIOFIL Co., Canada)تجهيزات مصرفي نيز از . گرديد
 .يب در ذيل آورده شده استترت مراحل انجام بررسي به. گرديد

هـا در    اين سلول : RAW264.7 كشت رده سلولي ماكروفاژي      -الف
 كـه  Dulbecco’s Modified Eagle's Medium (DMEM) شتك ـمحيط 
ــاوي،  % 10داراي  ــين گ ــم% 25/1ســرم جن ــامين و ه ــين  گلوت % 1چن
شـد و در     ن بـود، كـشت داده     ياسترپتومايـس / سـيلين  بيوتيك پنـي   آنتي

ــاتور ــرار داده شــدCO2% 5 و C 37 انكوب ــر كبعــد از رشــد و ت.  ق ثي
هاي پاساژ دهم براي انجام مراحل بعدي        ها و انجام پاساژ، سلول     سلول

ــد ــمي و-ب .انتخــاب گردي ــين دوز س ــشنده  تعي ــون ( ك          )MTTآزم
3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide: 

يـديك بـر    ي غلظـت كـشنده اسـيد الا       اين آزمون براي مشخص نمودن    
در : گيرد كه طي مراحل زير صورت پـذيرفت        روي سلول صورت مي   

هـزار سـلول توزيـع گرديـد و          20اي تعـداد     خانه 96هر ميكروپليت   
 بـا   MTTبعـد از تهيـه محلـول كـاري          . وبه شـد  ك ساعت ان  دومدت   به

  بررسيروش
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 گرديـد، سـپس     RPMIاين محيط جايگزين محيط      ،mg/ml5/0 غلظت
در .  انكوبـه گرديدنـد    C 37  سـاعت در دمـاي     سـه مـدت    ه ب ها سلول

 Dimethyl Sulfoxide (DMSO) بــا MTTمرحلــه بعــد محــيط كــاري 
 دقيقه انكوبه شدند و در نهايـت ميـزان          15مدت   هجايگزين و مجدداً ب   

 نانومتر توسط الايزا ريـدر      540نوري ايجاد شده در طول موج        جذب
  .قرائت گرديد

 Bovine) يديك با آلبومين سرم گاوييالا كونژوگاسيون اسيد -ج

Serum Albumin, BSA).  ــيد الا ــه ورود اس ــه درون  يلازم ــديك ب ي
 ـ ك ـهاي كشت داده شده، ايـن اسـت          سلول صـورت يـك تركيـب       هه ب

يديك با اتصال بـه آلبـومين سـرم    يسازي اسيد الا محلول باشد، محلول  
رد نظر  ه در ابتدا مقدار مو    كصورت    حاصل گرديد، بدين   (BSA)گاوي  

 حل گرديـده و     %50 يديك، در حداقل مقدار ممكن اتانول     ياز اسيد الا  
سپس با محيط حاوي يك درصد وزن حجمي آلبومين عاري از اسـيد             

  يك،mM5/0هاي  و سپس غلظت   چرب به حجم مطلوب رسانيده شد     
 ـ. يديك تهيه گرديدي اسيد الا  دوو    2-3مـدت   هدر انتها محيط حاصله ب

 قـرار گرفـت و جهـت    C 37 دار، در دماي  ركشيساعت در انكوباتور    
  . ميكرون استفاده گرديد2/0استريل كردن آن از فيلتر با قطر 

بعـد از دور ريخـتن محـيط        : يـديك يها با اسيد الا     تيمار سلول  -د
 ،mM5/0هـاي    ها با محيط كشت تازه كه حـاوي غلظـت          كشت، سلول 

 سـپس   وگـه اسـت، تيمـار گرديـد و        يـديك كونژ  ي اسـيد الا   دو و   يك
 ـ انكوبـه گرد C 37  سـاعت در ششمدت  ههاي تيمار شده ب   سلول . دي
يبـات موجـود    كه حاوي تمام تر   كنترل نيز طوري لحاظ گرديد      كگروه  

منظـور   چنين به  يديك باشد؛ هم  يالا جز اسيد  هاي تيمار شده به    در گروه 
 معادل  %50نترل اتانول   كجلوگيري از ايجاد تداخل در نتايج، به گروه         

مـولار افـزوده      ميلـي  دووجود در گروه تيمار شده بـا غلظـت          مقدار م 
  .گرديد
با استفاده   :ارزيابي آن از نظر كيفيت و كميت        و RNA استخراج   -ه

 العمل مربوطـه،   از كيت خريداري شده از شركت كياژن و طبق دستور         
RNA سپس غلظت   . ها استخراج شد    سلولRNA     از طريق جذب نوري

 RNAدراپ تعيــين و كيفيــت   نــانوتوســط nm540آن در طــول مــوج 
  .وسيله ژل آگارز مورد تاييد قرار گرفت هب

ــنتز -و ــق    :cDNA س ــاژن و طب ــت شــركت كي ــتفاده از كي ــا اس ب
ــت، از روي   ــازنده كي ــتورالعمل شــركت س  cDNA حاصــله RNAدس

  افي بودن غلظت كنان از ـمنظور اطمي ز بهـ نيcDNAغلظت . ساخته شد

 Thermo) بــا دســتگاه نــانودراپ Real Time PCRآن بــراي انجــام 

scientific Co., USA)  در طول موجnm540 ديقرائت گرد.  
 Rotor-Gene)با استفاده از دسـتگاه   :PPARγ بررسي بيان ژن -ي

6000) Real Time PCRالعمـل مربوطـه كيـت     كارگيري دسـتور  ه و با ب
SYBER greenشــركت تاكــارا  (Japan) ژن ،PPARγچنــين ژن  و هــم    

β-Actinــه ــان ژن در    ب ــد، و ميــزان بي عنــوان ژن مرجــع، تكثيــر گردي
       .گيـري قـرار گرفـت      كنتـرل، مـورد انـدازه      هـاي تيمـار شـده و       گروه

Real Time PCR اي  صورت دو مرحله به(Two step) ه ك ـ اجرا گرديد؛
در نهايت  .  آورده شده است   1 -ي آن در جدول   يچگونگي برنامه اجرا  

 آناليز  ANOVAري  مان آ مو و آز  5/11ست اير و SPSS ارفزا منر با هاداده
دار بودن اختلاف در صورتي قابل قبول خواهـد          معني(تفسير شدند    و

 .)اشدب >05/0P كهبود 

  

  
، MTTبـا توجـه بـه نتـايج حاصـل از آزمـون              : MTTنتايج آزمون   

كه در آن بيش    غلظتي  (ها   روي سلول ر  يديك ب يالا غلظت كشنده اسيد  
 .دهـد  بالاتر را نشان مي     و mM4، غلظت   )ها كشته شوند    سلول %50از  

 با پنج غلظت مختلـف      RAW264.7هاي ماكروفاژي     بعد از تيمار سلول   
بـه كمـك آزمـون       سـاعت    24و گذشت مدت زمـاني      يديك  ياسيد الا 

MTT،   مـورد   هـا توسـط دسـتگاه نـانودراپ         زنده مانـدن سـلول    ميزان
  .)1 -نمودار (ارزيابي قرار گرفت
 بـا   RNAطـور كـه گفتـه شـد غلظـت            همـان  :RNAتعيين غلظت   

 مـورد   RNA از   µg1ميـزان    گيري و سپس به    استفاده از نانودراپ اندازه   
 توسـط  PPARγسـپس بيـان ژن   .  استفاده گرديد cDNAنظر براي سنتز    

  گونه كه در ابي قرار گرفت؛ و همانـ مورد ارزيReal Time PCR روش

  
  (two step)اي  صورت دو مرحله  بهReal Time PCR ييبرنامه اجرا :1 -جدول

 مرحله )گراد سانتي( دما )ثانيه(زمان  دريافت سيگنال

 ييوقفه ابتدا 95 15 -

 دور اول 95 5 -

 دور دوم 60 45 +

 هايافته
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يـديك  ي اسـيد الا    پـنج  ، و چهار،  سه،  دو،  mM1هاي   غلظت. MTTنتايج آزمون   : 1 -نمودار

هـا بـا      تيمار شده و درصد زنده ماندن سـلول        RAW264.7هاي   ي سلول ر رو ب ساعت   24مدت   به
  . بر اساس ميزان جذب توسط دستگاه نانودراپ مورد ارزيابي قرار گرفتMTTزمون آ

  
  يـك  ،mM5/0هاي   يديك در غلظت  ي مشهود است، اسيد الا    2 -نمودار

، 36/1ترتيـب    را در مقايسه با گروه كنترل، به       PPARγ ميزان بيان     دو، و
  ).>05/0P( برابر كاهش داده است 24/3 و 68/1

RNA      حاصله از رده سلولي RAW264.7    هاي   تحت تيمار با غلظت
mM5/0،يديك با تكنيك ي اسيد الادو، و  يكReal Time PCR  تكثيـر 

براي سه غلظت مذكور در مقايـسه   PPARγ mRNAميزان بيان . گرديد
كـاهش يافـت     رابـر  ب 24/3 و   68/1،  36/1ترتيـب    با گروه كنتـرل، بـه     

)05/0P<) (هر آزمون براي هر سه غلظت سه بار تكرار گرديد.(  
  

  
ها آتروسكلروز از     و در راس آن     عروقي -قلبيهاي   امروزه بيماري 

خصوص در جوامـع پيـشرفته و    هترين علل مرگ و مير در دنيا و ب  مهم
  .آيد شمار مي در حال پيشرفت به

تـوان بـه سـابقه       ها مي  كننده اين بيماري   ترين عوامل مستعد   از مهم 
نوع رژيم غذايي، جنسيت، سـن، اسـترس، شـرايط روحـي و               فاميلي،  

عنوان يـك عامـل      هاز اين ميان رژيم غذايي ب     . رژيم غذايي اشاره نمود   
ار يمهــم و از طرفــي قابــل كنتــرل از نظــر كمــي و كيفــي عامــل بــس 

  ن ـكي ارتباط بيـولوژيـت گسترده اپيدميعاـمطال. اي است كننده ينـتعي

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 در رده سـلولي  PPARγ mRNA بيان Real Time PCR نتايج آزمون :2 -نمودار
RAW264.7.  

  
 را اثبـات     عروقي -قلبيهاي   مصرف اسيدهاي چرب ترانس و بيماري     

  .اند نموده
هـاي تنظيمـي     مطالعات اخيـر تحقيقـات خـود را بـه روي نقـش            

هـا متمركـز     كننـده بيـان ژن     و تنظـيم   عنوان ليگانـد،   ه ب اسيدهاي چرب 
هاي ضد و نقيضي در مورد اثرات، پيامد و مكانيسم      اما بحث  .اند نموده

 در ايـن مطالعـه   7.دقيق متعاقب مصرف اسيد چرب ترانس وجود دارد     
يـديك بـر روي بيـان ژن        ي اسـيد الا   دو و    يك ،mM5/0هاي   اثر غلظت 

PPARγ    مدت زمـان تيمـار سـلول بـا اسـيد           .مورد بررسي قرار گرفت 
اسيدهاي چرب جريان خون     .ساعت در نظر گرفته شد    شش  يديك  يالا

ننده و مهم در ايجـاد فـشار   ك ي از عوامل تشديدكهاي بالا، ي  در غلظت 
 LDLهـاي مـضر مثـل        ينتيپـرو  و افزايش ليپـو   ) mM1-5/0( خون بالا 

)mM2-1 ( ور كهاي مـذ   در طرح حاضر غلظت   لذا   .شوند محسوب مي
ها انتخاب گرديـد تـا بتوانـد         روي سلول ر  يديك براي تيمار ب   يالا اسيد

انيسم احتمالي و نقش اين ايزومري از اسـيد چـرب در پيامـدهاي              كم
نتايج حاصل از اين بررسي     . ور را روشن نمايد   كمنجر به اختلالات مذ   

 يـديك در هـر سـه غلظـت مـذكور بيـان ژن      يه اسـيد الا كنشان دادند  
PPARγ         24/3 و   68/1،  36/1ترتيـب    را در مقايسه با گروه كنتـرل، بـه 

  ).>05/0P(دهد  برابر كاهش مي
 انجام شد، نتـايج مطالعـه   In vitroصورت  هنتايج اين بررسي كه ب

 PPARγچرب ترانس به روي بيـان ژن         ديگري كه در آن اثر اسيدهاي     

 بحث

ان 
ن بي

ميزا
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 In مطالعه طوري كه در اين كند؛ به مورد بررسي قرار گرفته را تاييد مي

vivo    هاي صحرايي صـورت پـذيرفت،     كه بر روي چند گروه از موش
دار و قابـل     نشان داده شد كه اسيد چرب ترانس باعـث كـاهش معنـي            

 از طرف ديگـر     8.شود  مي PPARγدر بيان ژن    %) 40در حدود   (توجهي  
 فرد داوطلب انجـام گرديـد، بعـد از          24در تحقيق ديگري كه به روي       

چرب ترانس،   اي با يك رژيم غذايي از اسيدهاي        هفته ششيك دوره   
دست آمد، چرا كه مشخص شـد،        هنتايجي متناقض با نتايج اين مقاله ب      

 نكتـه   .شـود   مـي  PPARγچرب ترانس باعـث افـزايش بيـان          اسيدهاي
 در مـردان    PPARγجالب در اين مطالعه اين بود كه ميزان افزايش بيان           

   9. استتر داري بيش طور معني نسبت به زنان به
هاي مربـوط   توان تفاوت آوردها، از طرفي مي    با توجه به اين دست    

 را به نوع اسيدهاي چرب رژيم غذايي نـسبت داد و از             PPARγبه بيان   
هاي جنسيتي مثـل شـرايط هورمـوني را دخيـل            توان تفاوت  طرفي مي 
هـاي ملاحظـه شـده بـه         هـا، تفـاوت    در برخـي بررسـي     البته. دانست

 در مجمـوع از     10. نيز نسبت داده شـده اسـت       PPARγمورفيسم ژن    پلي
بررسـي اثـر اسـيد       ،اي  منتشر شده ي   كه تاكنون در هيچ مطالعه     آنجايي

 ـPPARγروي بيان ژن ر يديك بيالا  انجـام نگرفتـه   In vivoصـورت   ه ب
 ـ   ياي در اين زمينه ضروري و حـا        است، انجام مطالعه   نظـر   هز اهميـت ب

 را  PPARγيـديك بيـان ژن      ي الا اگر چه در مطالعه حاضر اسيد     . رسد مي
هاي ديده شده بـا ديگـر مطالعـات          كاهش داد ولي با توجه به مغايرت      

يديك بلكه عوامل ديگـري در بيـان ژن         يرسد نه تنها اسيد الا     نظر مي  به
PPARγكننده داشته باشند  نقش تعيين.  

چنين مطالعـات بـسيار      ها و هم   از طرف ديگر با توجه به اين يافته       
تـوان اسـتدلال     ري كه در اين زمينه انجام شده است، مـي         گسترده ديگ 

 از طريـق    PPARγيديك علاوه بـر كـاهش بيـان ژن          ينمود كه اسيد الا   
دخالت در مسيرهاي ديگر نيز با تغيير در پروفايـل ليپيـدي منجـر بـه                
ــشرفت    ــروز و پي ــاً ب ــدها و متعاقب ــسم ليپي ــتلال در متابولي ــاد اخ ايج

طور مثال در موارد بـسياري       به. شود يهايي مثل آتروسكلروز م    بيماري
چرب ترانس را به افزايش بيان فاكتورهاي التهابي         پيامدهاي اسيدهاي 

 در مطالعـات ديگـري      11و12.انـد  مرتبط نمـوده   IL6 و   CRP  ،TNFαمثل  
گيـري در    تواند با جاي   مي چرب ترانس  اسيدهاي عنوان شده است كه   

ليوم و چربي مسيرهاي    هاي ماكروفاژي، اندوت   ساختمان غشاهاي سلول  
 و  عروقـي -قلبيرساني وابسته به غشا را مختل نموده و پيامدهاي       پيام

   13و14.التهابي را موجب شود

تر مطرح   گونه كه پيش   بندي مطلب، همان   منظور جمع  در نهايت به  
 ـ        بيان ژن  PPARγشد   خـصوص   ههاي مختلفي كه در هموستاز ليپيدها ب

از طـرف ديگـر     . كنـد  تنظـيم مـي   كلسترول نقـش دارنـد را كنتـرل و          
اشـباع تـرانس و يـا        خصوص اسيدهاي چرب غير    به(اسيدهاي چرب   

واقـع    در 15؛كننـد  هـا عمـل مـي     PPARعنوان ليگاندي بـراي      به) سيس
گـردد كـه بـا        كمپلكسي تـشكيل مـي     PPARγمتعاقب اتصال ليگاند به     

 16.شـود  ها مي  هاي هدف موجب فعال شدن آن      اتصال به پروموتور ژن   
اسيدهاي چرب اشباع حاوي مقادير بـالايي        هاي جامد علاوه بر    يچرب

بخش قابل تـوجهي از     بوده، و اين ماده غذايي       چرب ترانس  اسيدهاي
 از .شـوند  خصوص در كشورهاي صنعتي را شـامل مـي   رژيم غذايي به  

تـر شـدن زنـدگي،     سـمت صـنعتي   طرف ديگر با توجه به پيشروي بـه   
عنوان منبع سرشـاري     هب( اي آماده  در مصرف غذاه   يافزايش روز افزون  

 لــذا بررســي تــاثيرات .مواجــه هــستيم) چــرب تــرانس از اســيدهاي
انيسم و اعمـال متفـاوت آن       كو روشن شدن م    چرب ترانس  اسيدهاي

هاي قلبي و عروقي     تواند كمك موثري در جهت كاهش بروز سكته        مي
  .ه نمايديهاي ناگهاني ارا و مرگ

تـر   مكه، مصرف   ك بر اين امر است      د ديگري يينتايج اين مطالعه تا   
ن اسـت بـر مقـدار انـرژي مـصرفي           ك ماده غذايي مم   كتر ي  و يا بيش  

تاثيرگذار باشد، اما نوع و در واقع كيفيـت مـواد غـذايي نقـش بـسيار                 
 17.روي پيامدهاي متعاقب مصرف مواد غـذايي دارد       ر  تري ب  كننده تعيين
گـردد كـه در      يابي بـه ايـن هـدف، پيـشنهاد مـي           چنين براي دست   هم

سـيدهاي چـرب تـرانس بـه روي بيـان           مطالعات آينده، بررسـي اثـر ا      
و  ABCA1, ABCG1, apoAI, CETPخصوص   بهPPARγهاي هدف  ژن

Lipoprotein Lipase (LPL) اي ديگـر   هـاي هـسته   چنـين گيرنـده   و هم
 Farnesoid X Receptorهـا و  Liver X Receptor (LXR)مـرتبط مثـل   

(FXR)    ها و عوامل شناخته شده دخيل       ينيترين پروت  همها كه از جمله م
كه اختلال در بيان و يا        چرا 18انجام پذيرد،  در هموستاز ليپيدها هستند   

توانـد تـسريع و يـا بـروز          هـا مـي    ينيكـدام از ايـن پـروت       فعاليت هـر  
  .آتروسكلروز را موجب شود

بررسـي  "نامه تحت عنـوان      نز پايا ااين مقاله بخشي     :سپاسگزاري
 در رده ســلولي PPARγ و ABCA1يــديك بــر بيــان ژن يد الااثــر اســي

  و1389ارشناسي ارشد در سـال  ك در مقطع "RAW 264.7ماكروفاژي 
ي و خـدمات    كه بـا حمايـت دانـشگاه علـوم پزش ـ         كباشد    مي 142 دك

  .بهداشتي درماني تهران اجرا شده است
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Background: Several dietary factors are involved in cardiovascular coronary heart 

diseases, including trans fatty acids, which are generally formed during hydrogenation 

of vegetable oils, a process that causes conversion of liquid oils into semisolid fats. 

Nowadays, it is well-known that trans fatty acids form a major risk factor in the 

occurrence and progression of atherosclerosis. On the other hand, it has been identified 

that some nuclear receptors, such as PPARs, are involved and play important roles in 

lipid homeostasis and pathogenesis of cardiovascular diseases. Therefore, we studied 

the effect of elaidic acid on gene expression of peroxisome proliferator activated 

receptor gamma (PPARγ). 

Methods: Murine macrophage RAW264.7 cells were treated by 0.5, 1, and 2 mM 

concentrations of elaidic acid for 6 h. The control group was treated by 50% ethanol (as 

solvent), equivalent to the amount of ethanol used in 2 mM concentration of elaidic 

acid. Later, the total RNA was extracted and its cDNA was synthesized. Finally, the 

quantity of PPARγ gene expression was measured by real-time PCR. 

Results: Overall, 0.5, 1, and 2 mM concentrations of elaidic acid decreased PPARγ gene 

expression in RAW264.7 macrophage cell line by -1.36, -1.68, and -3.24 folds compared 

with the control group, respectively. 

Conclusion: By decreasing the expression of nuclear receptor PPARγ, elaidic acid 

causes, intensifies or accelerates the occurrence of cardiovascular diseases, especially 

atherosclerosis. This finding shows the importance of reducing the consumption of 

elaidic acid containing foods. 

 
Keywords: atherosclerosis, cell culture, elaidic acid, gene expression, trans fatty acids, 
PPARγ. 
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