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ABSTRACT

Leptin is a peptide hormone controlling satiety and crucially regulating
alcohol consumption.  The leptin gene has a G/A single nucleotide polymorphism
(SNP) at position –2548 in the 5’flanking region and a short tandem repeat (STR) in
the 3’ flanking region.  These polymorphisms are associated with many diseases and
alcoholism.  In this study an eventual correlation between leptin gene polymorphisms
and alcoholism was investigated in 91 Northern Thai alcoholics; 109 non-alcoholics
served as the control group.  The G/A SNP was typed by digestion of the
corresponding amplicons with HhaI (recognitionsite:GCG/C).  No significant
difference in allele frequencies was found for non-alcoholics (G: 25.7%; A: 74.3%)
and alcoholics (G: 27.5%; A: 72.5%) (χ2= 0.162 ; df = 1, P>0.05).  The tetrameric
STR (repeat sequence: CTTT) was typed by resolution of the corresponding
amplicons on non-denaturing polyacrylamide gels.  The STR alleles distributed into
two size groups i.e. classI (11-15 repeats) classII (24-35 repeats).  Five classI and 12
class II alleles were found.  Allele frequencies differed significantly between non-
alcoholics (classI:24.3%; classII:75.7%) and alcoholics (classI:34.1%; classII:65.9%)
(χ2=4.6;  df=1; p=0.032).  The odds ratio of classI/classI and classI/classII carriers
was 1.66 (OR=1.66; 95% CI 1.10-2.22).  This result implies that classI/classI and
classI/classII carriers have 1.66 times higher risk of alcoholism.ÅÔ¢ÊÔ·¸Ô ìÁËÒÇÔ·ÂÒÅÑÂàªÕÂ§ãËÁè
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บทคัดยอ

เลปตินเปนเปปไทดฮอรโมนที่สังเคราะหมาจากยีนเลปตินทํ าหนาที่ในการควบคุมความ
อยากอาหาร รวมถึงควบคุมการบริโภคสุรา ยีนเลปตินมีตํ าแหนงพหุสัณฐานอยู 2 ตํ าแหนง ใน
สวนของยีนที่ไมไดถูกใชเปนแมแบบในการสังเคราะหอารเอ็นเอ  ตํ าแหนงพหุสัณฐานแรกเกิด
จากการสบัเปลี่ยนระหวางเบสกัวนีนกับเบสอะดีนีนอยูที่ตํ าแหนง –2548 ทางดาน 5’  ของยีน      
เลปตนิ(5’G/A) อีกตํ าแหนงหนึ่งอยูทางดาน 3’ เกิดจากความแตกตางกันในจํ านวนชุดลํ าดับเบสซํ้ า 
CTTT  ซ่ึงภาวะพหุสัณฐานของยีนเลปตินมีความสัมพันธกับโรคหลายโรครวมทั้งโรคพิษสุราเรื้อ
รัง ดงันัน้ในการศึกษาครั้งนี้มีวัตถุประสงคเพื่อศึกษาความถี่ของลักษณะที่พบ (อัลลิล) และจีโน
ไทปของยีนเลปตินในคนไทยปรกติและผูปวยโรคพิษสุราเร้ือรัง และเพื่ออธิบายความสัมพันธ
ระหวางภาวะพหุสัณฐานของยีนเลปตินกับการเกิดโรคพิษสุราเรื้อรัง

การวจิยัครั้งนี้ไดศึกษาในกลุมศึกษาสุขภาพดี 109 คน และผูปวยโรคพิษสุราเรื้อรังจํ านวน 
91 คน โดยที่ผูปวยไดรับการวินิจฉัยเปนโรคพิษสุราเรื้อรังตามเกณฑของ DSM-IV อาสาสมัครผู
ตดิสุราทกุคนผานเกณฑการประเมินสํ าหรับการติดสุราดวย DSM-IV  วิธีการวิเคราะหภาวะพหุ
สัณฐาน 5’G/A กระทํ าโดยพิจารณาลักษณะการตัดของเอนไซม HhaI ที่จํ าเพาะกับตํ าแหนงดัง
กลาว ซ่ึงจะทํ าใหไดลักษณะอัลลิลเปน 2 แบบ คือ ตัดได (G) และตัดไมได (A) มีคาเปอรเซนตเทา
กบั 25.7% และ 74.3% ตามลํ าดับในกลุมอาสาสมัครปกติ และพบวาในกลุมผูปวยโรคพิษสุราเรื้อ
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รังมคีาเปอรเซ็นตเทากับ 27.5% และ 72.5% ตามลํ าดับ ซ่ึงไมพบความแตกตางอยางมีนัยสํ าคัญทาง
สถิตริะหวางความถี่ของอัลลิลและจีโนไทปของภาวะพหุสัณฐานดังกลาว (χ2= 0.162; df = 1, P >
0.05)   สํ าหรับภาวะพหุสัณฐานดาน 3’ ไดจํ าแนกลักษณะอัลลิลออกเปน 2 กลุมตามขนาดโดย 
classI มจีํ านวนชุดเบสซํ้ า 11-15 ชุด และ classII มี 24-35 ชุด พบวาในกลุมอาสาสมัครปกติมีคา
เปอรเซน็ต classI และ classII เทากับ 24.3% และ 75.7% ตามลํ าดับ ขณะที่ในกลุมผูปวยโรคพิษ
สุราเรื้อรังเทากับ 34.1% และ 65.9% ตามลํ าดับ ความถี่ของอัลลิลในตํ าแหนง 3’ มีความแตกตาง
กนัอยางมีนัยสํ าคัญทางสถิติระหวางกลุมควบคุมและกลุมผูปวยโรคพิษสุราเรื้อรัง (χ2= 4.6; df = 
1, P = 0.032) ออดสเรโชของผูที่มี classI/classI และ classI/classII จีโนไทปตอการเกิดโรคพิษสุรา
เรื้อรังเทากับ 1.66 (OR=1.66; 95% CI 1.10-2.22) ผลการทดลองดังกลาวชี้ใหเห็นวาผูที่มี 
classI/classI และ classI/classII จีโนไทปมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคพิษสุราเรื้อรังมากกวาผูที่มีอัล
ลิลอ่ืน ๆ 1.66 เทา
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