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  :چكيده
ليپوپروتئين با دانسيته كم بيماري غالب اتوزومال است و با افزايش سطح ) FH(هايپركلسترولمي فاميلي : مقدمه

اين بيمـاري بـا آترواسـكلروز نابهنگـام و افـزايش خطـر       . ، ليپيد در تاندون و رگها تجمع مي يابد) در پلاسما(
هايپركلسترولمياي فاميلي به همـراه جهـش در ژن گيرنـده    . همراه مي شود)  CHD(بيماري هاي قلبي عروقي 
در  LDLRاز اهداف ايـن مطالعـه بررسـي تغييـرات ژن     . د مي شودايجا)  LDLR(ليپوپروتئين با دانسيته كم 

  . گروهي از بيماران استان چهارمحال و بختياري بود
با استفاده از روش آسـان و بـر   )  26/53 ± 86/12ميانگين سني ( نمونه بيمار  57در اين مطالعه : مواد و روشها

ژنومي اين بيماران با روش اسـتاندارد   DNA. انتخاب گرديدند  Simon Broomeاساس معيار جهاني ثبت 
وجود  PCR-SSCPسپس بر روي نمونه هاي مورد مطالعه با استفاده از روش . كلروفرم استخراج گرديد-فنل

. مـورد بررسـي قـرار گرفـت      18و  17،  16، 15،  13، 11، 5، 3، 1تغييرات در پروموتر و اگزون هاي شـماره  
بـا انجـام   . نيـز اعمـال شـد    Heteroduplex Analysisشرايط  15و11، 3همچنين براي اگزون هاي شماره 

  .انجام گرديد  DNAتكنيك هاي فوق موارد مشكوك شناسايي شد و  سپس توالي يابي مستقيم 
و پلـي   283T>Aشناسـايي شـد،  جهـش هتروزيگـوت      LDLRدر اين مطالعه دو تغيير در ژن : نتيجه گيري

، 5، 1در پروموتر و اگزون هـاي  . شناسايي گرديد FHفرد مبتلا به  9 و1كه به ترتيب در  1959T>Cمورفيسم 
در  LDLRنتايج اين تحقيق نشـان داد  نقـش ژن   . تغييرات بيماري زايي مشاهده نگرديد 18، 17، 16، 15، 11

در ايـن   FHدر جمعيت مورد مطالعه ضعيف است و احتمالا ژن يا لوكوس هاي ديگري در ايجـاد   FHايجاد 
  .ش دارندمنطقه نق
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-مقدمه 1-1

�FH(P0Fكلسترول بالاي خانوادگي (
P بيماري شايعي است و به صورت غالب اتوزومال به ارث مي 

Brown MSرسد[ 5T,19865T,34-47 بيش از ده ميليون نفر در سراسر جهان از اين بيماري رنج مي .[
 نفر، در اغلب 500 در 1  هتروزيگوت حدود FH در ميليون نفر و 1 هموزيگوت با فراوني FH .برند

 LDL همراه با سطوح بالاي Hobbs HH,1992,445-466 .[FHجمعيت ها گزارش شده است[
LDL-C( P1Fحامل كلسترول( 

�
P) گزانتوماي تاندون، حلقه قرنيه و بيماري هاي قلبي عروقي ، CHD(P2F�

P 
 (با يكديگر اختلاف هايي جزئي دارند)سه گروه ]. Brown MS,5T19865T,34-47مشخص مي گردد[

ارائه داده اند.  FHمعيارهايي را براي تشخيص 
US Med-PedP3Fبرنامه  اين سه گروه شامل 

�
P  [Kane JP,1991,1688-1689 ]، ثبتگروه  Simon 

Broome ]Yamamoto A,1989,166-174,[], [Williams RR,1986,219-224  و شبكهDutch 

Lipid Clinic مي باشند[No authors listed,1999,105-112] .
تاريخچه در سه گروه فوق شاخص هاي اصلي به يكديگر نزديك است. از آن جمله مي توان به  

P4F، حلقه قرنيه پلاسما، حضور تاندون گزانتوما LDL-C ، سطوح  كليكلسترولميزان فاميلي ، 

�
P و 

 Khachadurianاشاره كرد[  بيمار در بيمار و يا فاميل درجه اول)CHDبيماري كرونر قلب نابهنگام (

AK,1964,402-407 بيماري هاي قلبي عروقي عامل مرگ و مير در بسياري از كشورهاي جهان .[
 در مبتلايان مي FHشناخته شده و مي توان گفت مهمترين عامل ايجاد بيماري وجود 

  درصد50 تا  خطر ابتلاء به بيماري هاي قلبي عروقي را2TGoldstein JL2T .[FH 466-1992,445,باشد[
]. در جوامع Khachadurian AK,1964,402-407مي دهد[ درصد در زنان افزايش 30در مردان و 

P5Fبنيانگذاراثر درصد گزارش شده است. بدليل نتايج حاصل از 2 حدود FHاروپايي احتمال شيوع 

�
P  بر

فراواني فوق تخمين زده شده  هتروزيگوت بالاتر از  مبتلايان شيوعي ،جمعيت هاي خاصروي 
]. Civeira F,2004,55-68است[

 در آسيا و به طور خاص منطقه خاورميانه صورت نگرفته FHتاكنون تحقيقات كاملي بر روي 
[105-2000,98,است 2TKhoo KL2T اين مطالعات اندك و پراكنده نشان مي دهد بيماري هاي قلبي .[

                                                 
� Familial Hypercholesterolemia 
� Low density lipoprotein-cholesterol 
� coronary heart disease 
� Make early diagnosis – prevent early death 

2 Corneal arcus 
� founder effect 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Goldstein%20JL%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Khoo%20KL%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract�


  

 [Pimstone SN,1998,309-315],عروقي تظاهرات باليني كمتري نسبت به ساير نقاط جهان دارد 
],1994,85-94 2TSun XM 2T درصد از مرگ وميرها به دليل بيماري هاي قلبي 40]. در ايران نيز حدود 

 درصد گزارش شده است [مركز 24 سال ، 20عروقي است  و شيوع اين بيماري در افراد بالاتر از 
  ژنها ساير نسبت به را ApoB100 و ژن LDLRاكثر داده ها نقش دو ژن ]. 1370-1371آمار ايران،
 گزارش شده قويترLDLR  ژن بيشتر موارد نقش موثرتر نشان مي دهد. حتي درFHدر بروز 

]. Austin MA,2004,407-420است[
 18 قرار گرفته و از 19 بر روي بازوي كوتاه كروموزوم  kb 45  با اندازه تقريبي LDLRژن 

 ,]247، 1381 ناحيه اينتروني تشكيل شده است [افخمي اردكاني، محمد،17ناحيه اگزوني و 
],2000,116-124 2TLombardi MP 2T .[LDLRبوده و يك پروتئين  خانواده سوپرژن يك متعلق به 

[822-1985,815موزاييك را كد مي كند  2TSüdhof TC, 2T.[  ژنLDLR  ، آمينه  اسيد839 يك پروتئين
 يك گليكوپروتئين سطحي سلول است و سطوح پلاسمايي كلسترول LDLرا كد مي كند. گيرنده  اي

]. Goldstein JL,1995,1981-2030[[Brown MS,1986,34-47],در خون را تنظيم مي كند
 و  سيگنال عمل مي كندآمينه اي داشته كه مانند اسيد21 يك توالي  سنتز شده در ابتدا پروتئين

  و سازماندهيياگزوننواحي بين نتايج نشان مي دهد  شكسته مي شود. ERدر طول جابجايي به 
 700]. بيش از Genet  J.2004,2461-2470د [ دارد پروتئيني ارتباط قابل توجهي وجوقسمت هاي

 ,Wilson شناسايي شده است و اين تعداد در حال افزايش است [LDLRجهش مختلف در ژن 

DJ.1998,1509-1511انواع جهش ها مانند .[ missense ، splice siteدر ژن ف هاي بزرگ ذ و ح
LDLR شناسايي شده است. جهش هاي موجود در ژن LDLR براساس نوع فنوتيپ FH طبقه بندي 

 در LDLR به سطح سلول ، تجمع LDLR ، انتقال LDLRمي شوند. جهش هاي مرتبط با سنتز 
 براي اتصال به ليگاند و ورود LDLRحفره هايي با پوشش كلاتريني ، داخل شدن گيرنده ، توانايي 

170-1990,133.به چرخه مجدد در اين طبقه بندي قرار مي گيرد[ 2THobbs, HH2T .[
  ميكاهش  درصد2 ي را تاعروق قلبي هاي بيماري خطر،  سرم كلي  كلسترول كاهش درصد يك 

  عامل موثري FH]. بنابراين شناسايي به موقع افراد مبتلا به 1370-1371دهد[مركز آمار ايران،
[105-2000,98,دركاهش ابتلا به بيماري هاي قلبي عروقي خواهد بود 2TKhoo . KL2T تغييرات در ژن .[

LDLR مهمترين علت بروز  FH در افراد است. در مطالعات قبلي روشهايي مانند RFLP ، DGGE 
 ،SSCP ، PCR-SSCP و توالي يابي مستقيم DNA P6F�

P به منظور شناسايي تغييرات در ژن LDLR 

                                                 
̀  DNA sequence 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Sun%20XM%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Lombardi%20MP%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22S%C3%BCdhof%20TC%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Hobbs%20HH%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Khoo%20KL%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract�


  

  تكثير شده و سپس LDLR توالي هاي خاصي از ژن PCR-SSCPاستفاده شده است. با روش 
تغييرات مشخص مي شود. با روش توالي يابي مستقيم مي توان نتايج نهايي را تائيد كرد. اگزون هاي 

 در مطالعه قبلي توسط شايسته و همكاران (نتايج اين LDLR ژن 14، 12، 10، 9، 8، 7، 6، 4، 2
بررسي در دست چاپ است) بررسي گرديد. ما در مطالعه حاضر وجود تغييرات ساير اگزون هاي 

 و توالي يابي مستقيم بررسي PCR-SSCP  را با استفاده ازآناليز FH در ارتباط با بيماران LDLRژن 
نموده ايم.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



  

-ليپيد 1-2
سلولهاي  ي اصلي درهاليپيد .مي شوندحلالهاي غيرقطبي قابل حل   درهستند و  آلي مواد هاليپيد

 فسفوليپيدها، ويتامين هاي محلول ،اسيدهاي چرب، گليكلوليپيدها، اسفنگوليپيدهاد از: انساني عبارتن
به  بدن انسان هستند ليپيدهايي كه داراي نقش عملكردي در استرول ها. )وA ,D ,E ,Kچربي( در

به  آنها بيشتر واز طريق تغذيه وارد بدن شده انواع ليپيدها  شوند.مي  ساخته  در بدنندوژنآصورت 
. عمل مي كنند دو هر يا سوخت و به عنوان پيش ساز،مي شوند. اين ليپيد ها ساده شكسته  اجزاء

 دريافت مي شوند طريق غذا هم از وشده كلسترول هم درون بدن ساخته  و )TGs( تري گلسيريدها
 )FFA( سه زنجيره اسيدچرب . تري گلسيريدها ازو نقش پيش ساز و سوخت را بر عهده دارند

اسيدهاي چرب همچنين مي توانند  تشكيل شده اند. (توسط پيونداستري) متصل به گلسيرول
). VLDL ياچگالي بسياركم ئين باتبه كلسترول تبديل شوند(به صورت ذرات ليپوپرو استريفيه شده و

گردش  در فسفوليپيدها، به همراه آپوليپوپروتئينها و و هيدروفوبيك هستندتري گليسريد   كلسترول و
نام اين ذرات براساس چگونگي  ترشح مي شوند. جذب و توسط سلولها خون جابجا شده و

تا كنون شناخته ئين تآپوليپوپرو 10ت.انتخاب شده اس حسب چگالي آنها بر سانتريفوژ جداسازي در
  .)1-1 (جدولصورت گرفته است اساس حروف الفبا بر نامگذاري آنها وشده 

توسط گيرنده هاي غشاي سلولي  كه موجب ثبات ميسل ليپوپروتئين مي شوند آپوليپوپروتئين ها
بخش  [Kishor,S. 2007,4674-4699].عمل مي كنند آنزيم به عنوان كوفاكتور شناسايي شده و

 نظر از آترواسكلروز با ارتباط آنها تري گليسيريد ها ناشي از و عمده توجه به ليپوپرتئينها

عوارض آن مرتبط  و وقوع آترواسكلروز پيدهايي كه غلظت پلاسمايي آنها بايل اپيدميولوژي مي باشد.
 چگالي متوسط ليپوپروتئين با ،(LDL) پايين چگالي ليپوپروتئين با سيريد،ياست شامل تري گل

)IDL،(  ليپوپروتئين  ذرات باقي مانده وaمي باشند  [Bayness D, 1999,201-216]. 
 
 فيزيولوژی ليپوپروتئين های پلاسما- 1-2-1

توسط  مي گردد. پانكراس هيدروليز رژيم غذايي به وسيله ي ليپاز در تري گليسيريد موجود     
به صورت كيلوميكرون به درون رگهاي لنفاوي مزانتريك  و سلولهاي مخاط روده جذب مي شود

 را پلاسما اسيدهاي چرب آزاد كبد، رژيم غذايي كالري اضافي در صورت وجود ترشح مي گردد. در

 و ترشح مي كند. كيلوميكرون ها به درون پلاسما  راVLDL و تبديل مي نمايد سيريديبه تري گل نيز
VLDL،آپوليپوپروتئين  C-ll )C-ll apo( پلاسما در موجود ليپوپروتئين هاي داراي چگالي زياد از را 

 فسفوليپيد، ،VLDL ،يلوميكرون ها، شتري گليسريد هيدروليز  پس ازC-ll apoجذب مي كنند. 



  

  مي گردند.HDLسبب افزايش ميزان  و مي شوند  تبديل HDLبه، وآپوپروتئين هاي اضافي كلسترول
درحالت  و پاك مي شود توسط كبد سريعا )كيلوميكرونها( گليسريد تري هيدروليز بقاياي حاصل از 

 انباشته نمي گردند. پلاسما طبيعي در
 دسته بندي و عملكرد آپو پروتئين ها :1-1جدول

 
بدين  يلوميكرون انجام مي گردد.شبرروي سطح  )E)apoE پوليپوپروتئين آفوق توسط  روند

سبب پاكسازي  و  به پروتئوگليكان هپاران سولفات كبدي اتصال مي يابدEصورت كه آپوليپوپروتئين 
سطح   واقع برEسپس آپوليپوپروتئين  ،جريان خون مي گردد كرون ازيسريع بقاياي كيلوم

آپوپروتئي
 ن

 شرح ليپوپروتئينها

apo A-I Chylomicrons, HDL فعال كننده ليستين كلسترول آسيل ترانسفراز 

apo A-II Chylomicrons, HDL افزايش  فعاليت ليپاز كبدي 

apo A-IV Chylomicrons and HDL در ليپوپروتئين غني از تري گليسريد وجود دارد 

apo B48 Chylomicrons  در شيلوميكرون هايي كه ازژن apo B100   
   مشتق  شده اند RNA بوسيله ويرايش

apo B100 VLDL, IDL, and LDL  طولاني ترين پروتئيني كه در  انسان شناخته شده
 است

apo C-I VLDL, Chylomicrons, 
IDL, and HDL 

احتمالا فعال كننده ليستين كلسترول آسيل 
 ترانسفراز

apo C-II VLDL, Chylomicrons, 
IDL, and HDL 

 فعال كننده ليپوپروتئين ليپاز

apo C-III VLDL, Chylomicrons, 
IDL, and HDL 

 مهاركننده ليپوپروتئين ليپاز  

apo D HDL  در ارتباط نزديك با فعال كننده ليستين كلسترول
 آسيل ترانسفراز

apo E [E2, 

E3,E4] 

Chylomicron remnants, 
VLDL ,IDL and HDL 

  LDLاتصال به گيرنده  

apo (a) LDL  فاكتور خطر بيماريهاي  زودرس عروق كرونر و
 سكته



  

غشاي سلول هپاتوسيت  كه در )LRPاختصاصي به پروتئين وابسته به گيرنده( به طور كرون،ييلومش
. ]331-325، 2001هاريسون، [مي گردد كبد وارد و اتصال مي يابد مي باشد مستقر

 بقيه آن به ليپوپروتئين با د.پاكسازي مي گرد به وسيله كبد مستقيما نيزVLDL بقاياي  مقداري از
 LDL به عمل ليپاز اثر در و كوتاهي دارد طبيعي عمر به طور IDL چگالي متوسط تبديل مي شود.

دقيقه  20كه تقريبا VLDL خلاف   بر، مي باشدVLDLورده نهايي كاتابوليسم آكه فر  تبديل مي شود
  به طور LDLگردش خون مي ماند. در روز 4 تا 2  به مدتLDLباقي مي ماند  پلاسما در

هنگامي اتفاق  پلاسما از LDLبخش اعظم پاكسازي  تشكيل مي دهد. را كلسترول پلاسما %70طبيعي
گيرنده  اتصال مي يابد. LDL گيرندهبه  LDLروي سطح  واقع بر )E)apoE كه آپوپروتئين  مي افتد

 توسط كبد ]a)]a(LP ليپوپروتئين . دارند استقرار  كبد، بخصوصبافتها روي بسياري از بر هاي مزبور
 . اين ليپوپروتئينتشكيل مي دهد كل ميزان ليپوپروتئين پلاسما را از كمتر) (يا %10شده و ترشح 

 .بيماري عروقي مرتبط است خطر با و پلاسمينوژن مي باشد داراي نواحي مشابه با
HDLترشح مي شود. به درون پلاسما كبد  توسط روده وHDL كه دي رايفسفوليپ  كلسترول و 

فوق براي  روند مي پذيرد. )ATP)ABC متصل به توسط يك نوار سلول به بيرون منتقل شده اند از
روي سطح  كلسترول بر  مي شود.HDLجذب سطح  كلسترول ابتدا ضروري است.HDL توليد 
مي باشد.  پلاسما در موجود )LCATكلسترول آسيل ترانسفراز( سوبستراي آنزيم لسيتين-، مزبور

LCATهيدروكسيل كلسترول مي شود. -3فسفاتيديل كولين به گروه  سبب انتقال يك اسيدچرب از 
 به هسته ي  HDL سطح هيدروفيل از اين استرها  مي شود.رولاسترهاي كلست اين عمل سبب توليد
براي پذيرش كلسترول بيشتري  HDL بدين ترتيب سطح  منتقل مي گردند.HDLمركزي هيدروفوب 

هسته ي مركزي مي  در  موجودولاسترهاي كلستر آماده مي شود. ليپوپروتئين ها يا ساير سلولها از
اين استرها منبع اصلي استرهاي كلسترول  منتقل شوند. توانند توسط يك پروتئين پلاسما جابجا و

. [Devlin M,2002,694-777] مي باشندLDLو VLDL كيلوميكرون موجود در
 
 بيماريهای عروقی و ليپيدها- 1-2-2

براي اولين بار رابطه بين سطوح كلسترول سرم و خطر بيماريهاي قلبي  1948 در سال      
 اين حقيقت بود كه، كاهش كلسترول از نشانگر 1990 دهه مداخله اي در تحقيقات  مشخص شد.

به طوركلي   مي گردد.CHDپيشرفت  و ايجاد جراحي سبب كاهش خطر اي دارو، طريق رژيم غذايي،
 اما درصدي بيماريهاي قلبي همراه مي باشد. كاهش تقريبا دو % با1كلسترول به ميزان  -LDLكاهش 

مهاركننده هاي ردوكتاز  دهد. كاربرد افزايش مي %4-3 خطر اين بيماريها راHDL  % كاهش در1



  

% شده 30 تا  بيماري قلبي كرونريان بهمبتلا مير كاهش ميزان مرگ و  وLDLسبب كاهش ميزان 
 [Wesley G,1999,2776-2781].تاس

 -کلسترول1-3
     كلسترول پيش ساز هورمونهاي استروئيدي مثل كورتيكواستروئيد ها، هورمونهاي جنسي، 

مي باشد. كلسترول از اجزاي اصلي تشكيل دهنده غشاهاي سلولي  D  اسيدهاي صفراوي و ويتامين
است و داراي دو منشا غذايي و سنتزي مي باشد. نيمي از كلسترول بدن از راه سنتز بدست مي آيد و 

محل سنتز آن در پستانداران، كبد مي باشد در حالي كه تمام بافت هاي حاوي سلولهاي هسته دار 
قادر به سنتز كلسترول مي باشند.  

ساختمان اصلي كلسترول را يك هسته استرول تشكيل مي دهد. كل اين هسته از چندين ملكول 
استيل كوآ ساخته مي شود. هسته استرول را مي توان با افزودن زنجيره هاي گوناگون جانبي به 

اسيد كوليك كه اساس اسيدهاي صفراوي ساخته شده در كبد را تشكيل مي دهد و چندين  كلسترول،
هورمون مهم استروييدي كه از قشر فوق كليه ها، تخمدانها و بيضه ها ترشح مي شوند تغيير داد. 

   , [Roskoski R, 1996,187-200]  ] 251-226 ، 1386هارپر، [
 
-بيوسنتز کلسترول 1-3-1

منبع تمام كربن هاي كلسترول استيل كوا مي باشد. مراحل بيوسنتز كلسترول كه استيل كوا در آن  
 دخالت مستقيم دارد شامل پنج مرحله است:

 تشكيل موالونات (يك تركيب شش كربنه) از استيل كوا  -1
 از دست دادن كربن دي اكسيد توسط موالونات و توليد واحد هاي شبيه ايزوپرنوئيد  -2

 تركيب شش واحده ايزوپرنوئيد و تشكيل اسكوالن -3

 توليد لانوسترول از اسكوالن  -4

 تشكيل كلسترول از لانوسترول بعد از مراحلي مثل از دست دادن سه گروه متيل -5

[Devlin M, 2002, 694-777] .
 

 
  -تنظيم سنتز کلسترول1-3-2

      كلسترول به آرامي از لوله گوارش جذب عروق لنفاوي روده مي شود. كلسترول لوله 
گوارش محلول در چربي بوده اما قابليت انحلال آن بسيار مختصر است و مي تواند با اسيد هاي 

% كلسترول در ليپو پروتئينهاي پلاسما به شكل استر كلسترول 70چرب استر تشكيل دهد. در واقع 



  

شود و بيشترين مقدار آن در زرده تخم مرغ و چربي  است. كلسترول تنها در حيوانات يافت مي
) از مخاط دستگاه (CMحيواني قرار دارد. كلسترول از روده جذب مي گردد و به شكل شيلوميكرون

گوارش وارد خون مي شود. كلسترول در داخل سلول سنتز و بيشتر كلسترول داخل سلولي را با مهار 
 مهار مي كند. استريفيكاسيون سنتز كلسترول را افزايش مي دهد و HMG-CoA reductaseآنزيم 

 را كاهش مي دهد. تمام اين مراحل با مكانيسم كنترل فيدبكي، مقدار LDLسنتز گيرنده هاي  
 ]251-226، 1386هارپر، [Grigore L, 2007, 121–128] , [كلسترول داخل سلولي را تنظيم مي كند

. 
 -مسير انتقال معکوس کلسترول1-3-3

ها حاوي HDL  مي شود. بعضي از انواع HDLكلسترولي كه از سلول خارج مي شود جذب 
 به ديگر سلولها متصل مي شوند، آنها كلسترول LDL هستند و همراه گيرنده هاي   Eآپوپروتئين هاي

را از يك سلول به سلول ديگر منتقل مي كنند. شيلوميكرونها در مخاط روده در طول جذب 
محصولات هضم شده چربي ها از طريق لنفوتيك وارد خون مي شوند. شيلوميكرونها در مويرگ با 

عمل پروتئين ليپاز تجزيه مي شوند و به چربي هاي آزاد و گليسرول تبديل مي شوند و بعد از ورود 
 هستند كه بعد Cبه سلولهاي چربي دوباره استريفيه مي شوند. شيلوميكرونها حاوي آپو پروتئين هاي 

از تخليه تري گليسريد در گردش خون به عنوان ليپوپروتئين غني تحت عنوان باقيمانده شيلوميكرون 
 متصل شده و سريعا LDL باقي مي مانند، اين بقايا به كبد حمل مي شوند و به گيرنده هاي خود و 

 نيز در كبد ساخته شده و تري گليسريدهاي تشكيل شده از چربي ها VLDLوارد سلول مي شوند. 
و كربوهيدرات موجود در كبد را به بافت هاي خارج كبدي انتقال مي دهند. سپس تري گليسريد از 

VLDL توسط آنزيم ليپوپروتئين ليپاز جدا شده و به IDL .تبديل مي شوند  IDL از طريق آنزيم
 فسفوليپيدهاي خود را از دست مي دهد و (LCAT)پلاسمايي لسيتين كلسترول استيل ترانسفراز

 تبديل مي شود. مكانيسم ديگري كه LDLهمچنين با از دست دادن پروتئين و كلسترول بيشتر به 
 به قسمتهاي سطحي خاصي است HDL مي شود، باند شدن HDLمنجر به خروج كلسترول توسط 

 حمل مي كند. اين اتصال منجر به جابجايي كلسترول داخل سلولي به LDLكه به عنوان گيرنده هاي 
غشاي پلاسمايي مي شود. در سلولهاي محيطي كلسترول آزاد شده از طريق سيستم لنفاوي به مجراي 

 LDLتوراسيك و سپس به جريان خون سيستميك انتقال مي يابد. كلسترول پس از استر شدن به 
.  ] , [Turley SD, 2002 ,S29-S32] 251-226، 1386هارپر، [تبديل مي شود

 
 


