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Study of Vascular endothelial growth factor gene 

polymorphisms of woman diabetic retinopathy Type II in 

Kerbala Province 
 

 انىعائي عايم اننًى انبطاني نجين انشكهي انتعذد دراسة

 في يحافظة كربلاء(  اننىع انثاني )شبكية انعين انسكري باعتلال انًصاباتاننساء  عنذ
 

 َ.د.ٌمبء حسْٛ طىجبْ

 لسُ ػٍَٛ اٌح١بح -و١ٍخ اٌزشث١خ ٌٍؼٍَٛ اٌظشفخ   –عبِؼخ وشثلاء 
 

 

 : انخلاصة
ٚإطبثخ إٌسبء اٌجطبٟٔ اٌٛػبئٟ ٌغ١ٓ ػبًِ إٌّٛ  (اٌحزف ٚالإدخبي)٘زٖ اٌذساسخ ٌج١بْ ِذٜ اسرجبؽ اٌزؼذد اٌشىٍٟ   رٙذف

اِشأح ِظبثخ ثبلاػزلاي اٌشجىٟ اٌسىشٞ  60شٍّذ اٌذساسخ ِغّٛػز١ٓ اٌّغّٛػخ الأٌٚٝ رؼّٕذ  .ثبلاػزلاي اٌشجىٟ اٌسىشٞ 

ػبًِ إٌّٛ  اِشأح س١ٍّخ ) ِغّٛػخ اٌس١طشح ( ٚدسط اٌزؼذد اٌشىٍٟ ٚاٌطشص اٌٛساص١خ ٌغ١ٓ  60ٚاٌّغّٛػخ اٌضب١ٔخ رؼّٕذ 

 . رفبػً اٌجٍّشح اٌّزسٍسً ثٛاسطخ رم١ٕخاٌٛػبئٟ  اٌجطبٟٔ

ث١ٓ ػذد   Chi- Squareثبسزخذاَ ِشثغ وبٞ  (P≤ 0.001) (P≤ 0.003) اٚػحذ إٌزبئظ ٚعٛد ص٠بدح ِؼــــــ٠ٕٛخ  

جىٟ اء اٌّظبثبد ثبلاػزلاي اٌشسبءاٌىٍٟ ٌّغــّٛػخ إٌـ Dٚالا١ًٌ   (DD)ٚإٌست اٌّئ٠ٛخ ٌزىشاس وً ِٓ اٌطشاص اٌٛساص١خ 

 6ِمــــــبثً %  67  % (55.83)ٚ  % (31.67) 19 ثٍغذ ح١شاٌس١ٍّبد  إٌسبءإٌٛع اٌضبٟٔ ِمبسٔخ ِغ ِغـّٛػخ  اٌسىشٞ

ثبٌٕسجخ ٌؼذد ٚإٌست اٌّئ٠ٛخ ٌزىشاس اٌطشاص  (P≤ 0.001)ػٍٝ اٌزشر١ت . ٚظٙشد ص٠بدح ِؼ٠ٕٛخ  36(  30.0) %ٚ  (10)

اٌس١ٍّبد إر  ِغّٛػخ إٌسبءإٌٛع اٌضبٟٔ ِمبسٔخ ِغ  (DR)اٌّظبثبد ثبٌــــ  إٌسبءاٌىٍٟ ٌّغــّٛػخ  Iٚالا١ًٌ   IIاٌٛساصٟ 

، ث١ّٕب ٌُ رظٙش فشٚق ِؼ٠ٕٛخ ٌزىشاس اٌشىً الا١ًٌ  % (70) 84 % (50) 30ِمبثً  % (44.17) 53ٚ  % (20) 12ثٍغذ 

DI   ِٓ ًث١ٓ اٌّغّٛػز١ٓ ، وزٌه ظٙشد ص٠بدح  ِؼ٠ٕٛخ ث١ٓ اٌّغّٛػز١ٓ ػٕذ ل١بط الاخزجبساد اٌى١ّٛح٠ٛ١خ اٌزٟ شٍّذ و

ث١ّٕب د١ًٌ وزٍخ اٌغسُ  فؼلاً ػٓ( رشو١ض اٌىٍسش٠ذاد اٌضلاص١خرشو١ض اٌىٍسش٠ذاد اٌضلاص١خ، رشو١ض اٌىٌٛسزشٚي اٌىٍٟ رشو١ض اٌىٌٛسزشٚي اٌىٍٟ ، اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ اٌٛاؽئخ اٌىضبفخ اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ اٌٛاؽئخ اٌىضبفخ )

 اٌؼب١ٌخ اٌىضبفخ.اٌؼب١ٌخ اٌىضبفخ.  اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خاٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خأخفغ ِسزٜٛ 
 

Abstract                              

The study was included to determine the Correlation between polymorphism (Insertion and  

Deletion ) of Vascular Endothelial Growth Factor gene(VEGF) .The Study included to the two 

groups, the first group was included (60) women of Diabètes retinopathy )Type II) , the second 

group was included (60)  healthy women as control group. the polymorphism and genotype  for 

(VEGF) gene were studied by Polymerase chain reaction (PCR).. 

The results were indicated to increase significantly (P≤ 0.003), (P≤ 0.001) by statistical 

analysis Chi-Square between the numbers, And showed to the frequency for each one the 

genotype (DD) , and total allele D in  women of Diabètes retinopathy )Type II)  comparison with 

healthy women , reached  19 (31.67) %  ,  67(55.83) %  opposite   %(28.3  )43 , 5 (8.3 )  %  

Respectively . And was a significant increase (P≤ 0.001) in the number and percentage of repeat 

genotype II and total I allele in women of Diabètes retinopathy )Type II) Comparison with 

healthy women reached 12 (20)% and 53 (44.17)% opposite 30 (50)% (84) (70%), while no 

differences in of repeat genotype DI. also,the study was included increase significantly (P≤ 

0.001) between the two groups when measuring of biochemical tests that included levels of 

Triglycerides(TG), total cholesterol concentration(T.chol), (low-lying density lipoproteins 

cholesterol (LDL-C), And Body Mass Index(BMI), while the concentration of high density 

lipoproteins cholesterol(HDL-C) decreased significantly (P≤ 0.001)  in the of Diabètes 

retinopathy group  Comparison with healthy women group. 
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 انًقذية :
 ٚلذُس ػذد  اٌّظبث١ٓ ثٗ ثحٛاٌٟ،  ِٓ الأِشاع اٌشبئؼخ ػٍٝ ِسزٜٛ اٌؼبٌُ Diabètes Mellitus(  DMاٌسىشٞ ) ِشع

 ،١ِلاد٠خ 2030 ١ٍِْٛ شخض ِظبة ثحٍٛي سٕخ (366) ٠زٛلغ أْ ٠ظً اٌؼذد إٌٝ ٚ ١ٍِ2000ْٛ شخض  ٌؼبَ (  (171 

الأوضش ش١ٛػب ٚاٌزٞ ٠ظ١ت الاشخبص  (Diabetes Mellitus Type II) اٌضبٟٔ ِــــــٓ ِــــشع اٌسىش٠ٚٞؼُــــــذ اٌـــــــٕٛع 

رؼذ حبٌخ الاطبثخ ثئػزلاي  .[1]( ِٓ اٌّشػٝ اٌّظبث١ٓ ثبٌسىشٞ (%90ح١ش رمذس ٔسجخ اٌّظبث١ٓ ثٙزا إٌـٛع حٛاٌـٟاٌجبٌغ١ٓ ، 

ِٓ اٌّؼبػفبد الاوضش أزشبسا ث١ٓ ِشػٝ اٌسىش  Diabetic Retinopathy  (DR) ٚاٌزٟ ٠طٍك ػ١ٍٙبشجى١خ اٌؼ١ٓ اٌسىشٞ 

ٚ ٟ٘ ِؼبػفبد ثظش٠خ وج١شح  macular edemaٚاٌزٟ ٠ّىٓ اْ رزطٛس لاحمب اٌٝ ِب ٠ؼشف ثبلاسزسمبء اٌزجمؼٟ  ،]2[حٛي اٌؼبٌُ 

% ِٓ ِشػٝ اٌسىشٞ ِٓ  20رظً ٔسجخ اٌّظبث١ٓ ثٙزٖ اٌّؼبػفبد اٌٝ ح١بٔب ثشىً ربَ، ٚأ (ٝ)اٌؼّلذ رؤدٞ اٌٝ فمذاْ اٌجظش

 .[3]حٛي اٌؼبٌُ  ((IIإٌٛع ثّشع اٌسىشٞ % ٌذٜ اٌّظبث١ٓ  25ٚ رضداد ٘زٖ إٌسجخ ٌزظً اٌٝ  I))إٌٛع 

خلا٠ب ٚأٔسغخ ِزؼذدح ثّب فٟ رٌه اٌؼؼلاد ٚا١ٌٙىً اٌؼظّٟ ٚاٌمٍت ، اٌخلا٠ب  ِٓ أٔٛاع وض١شح ِٓ ٠VEGFفشص ػبًِ 

(. اْ وً ِٓ حبٌزٟ ٔمض 5اٌغزػ١خ ، ٚاٌخلا٠ب اٌجطب١ٔخ ، اٌخلا٠ب ا١ٌٍف١خ  ) CD34ٚالأٔسغخ اٌذ١ٕ٘خ اٌج١ٕخ ، خلا٠ب  ،]4[ اٌى١شار١ٕ١خ

رؼّلاْ وّحفض لٛٞ داخً اٌخلا٠ب ٌٍزؼج١ش اٌغ١ٕٟ ٌؼبًِ   hyperglycemiaٚ ٚ فشؽ اٌسىش فٟ اٌذَ  hypoxiaالاٚوسغ١ٓ 

VEGF [6]  .  ٓاْ ا١ٌ٢خ اٌزٟ رؤصش ِٓ خلاٌٙب ٘زٖ ا١ٌٕٛو١ٍٛر١ذاد فٟ اػزلاي اٌشجى١خ رجمٝ غ١ش ِؼشٚفخ ثشىً وبًِ، ٌىٓ ٠ّى

ِٓ اسثغ  VEGF. رزىْٛ ػبئٍخ VEGF [7]اٌزٞ ٠ؼًّ ػٍٝ أزبط ػبًِ   mRNAاٌمٛي ثشىً ػبَ أٙب رؤصش فٟ ِسز٠ٛبد ٌـ 

وً ٚاحذح ِٓ ٘زٖ اٌغض٠ئبد ِىٛٔخ ِٓ VEGF-A  ،VEGF-B  ، VEGF-C  ٚ VEGF-Dعض٠ئبد ثجز١ذ٠خ ِززبثؼخ ٚ ٟ٘ : 

ٔزبط اٌخلا٠ب إ ِحفضاً حفض ّٔٛ ٚ رطٛس الاٚػ١خ اٌذ٠ِٛخ اْ ٘زا اٌؼبًِ ٠ .]8[حبِغ ا١ِٕٟ ػٍٝ اٌزٛاٌٟ  205ٚ  189، 165،  121

 .]9[  ِٚٓ صُ ص٠بدح إٌفبر٠خ،  neovascularization طج١ؼ١خاٌغ١ش عذ٠ذح غذ٠ذح ِّب ٠ؤدٞ اٌٝ رى٠ٛٓ اٚػ١خ د٠ِٛخ اٌاٌجطب١ٔخ 

جشٚر١ٓ ، ار ٠زُ اٌزؼج١ش اٌغ١ٕٟ ٌٙزا اٌؼبًِ ٚفك ِسز٠ٛبد ِخزٍفخ اٌرٍؼت اٌؼٛاًِ اٌٛساص١خ اٌّخزٍفخ دٚسا ٘بِب فٟ أزبط ٚ

ثبٌزضآِ ِغ ػذد ِٓ اٌحبلاد اٌّشػ١خ اٌّخزٍفخ ، فمذ ث١ٕذ  VEGF رخؼغ ٌؼٛاًِ ٚساص١خ ، ار رؼطشة ػ١ٍّخ اٌزؼج١ش اٌغ١ٕٟ ٌـ

اػزلاي اٌشجى١خ اٌسىشٞ ٚ اػزلاي اٌى١ٍخ  ٌحبلاد اػطشاثبد ِشع اٌسىشٞ ِضً ١ش اٌغ١ٕٟ ٌٗ ثشىً ِٛاص  اٌذساسبد اصد٠بد اٌزؼج

اوسْٛ ِغ  (8)٠ٚزىْٛ اٌغ١ٓ ِٓ  فٟ الأسبْ ، 6p21.3)) 6ػٍٝ اٌىشِٚٛسَٛ  VEGF. ٚ ٠مغ اٌغ١ٓ اٌّسؤٚي ػٓ أزبط ]10[

 Functional Single-Nucleotideٚظ١ف١بً  (SNPs ) 30أزشْٚ ٌٚٗ ػذح أشىبي ِظٙش٠خ ِغ ٚعٛد ِب لا ٠مً ػٓ  (7)

Polymorphism    ٟفٟ ِٕطمزUTR ( Untranstated ( 5 – Untranstated , 3-  ِٕٚطمخ اٌّحفضPromoter  ]11[ ،  ار

فٟ اٌمطؼخ   insertion/deletion(   I/Dِٕٙب ػٕذ ِٕطمخ اٌحزف/ اػبفخ ) ثبلأخض٠ّزٍه ٘زا اٌغ١ٓ رؼذد ِظٙشٞ ػبٌٟ عذا ، ٚ 

18bp  فٟ ِٕطمخ اٌزحف١ض   2549ػٕذ اٌّٛلغpromoter region ( اٌزٟ ٠ظٙش صلاس ؽشص ِظٙش٠خ ِخزٍفخ ٚID   ،DD  ٚII ، )

ٚعٛد ؽشاص٠ٓ ٚساص١١ٓ ٌٍغ١ٓ إٌّزظ ٌٍؼبًِ  أصجذ .]12 [+ 405ػٕذ اٌّٛلغ  G-C ١ٕ١خ اٌمٛاػذ إٌز١شٚع ، وزٌه ػٕذ صٚط

VEGF ٌ ّٞ٘ب اٌطشاص ّشػٝ اٌسىشٞ ِٓ إٌٛع اٌضبٟٔ ِٚشرجؾ ثئػزلاي شجى١خ اٌؼ١ٓ اٌسىشDD  ٚID   ٌْىٓ ٌُ ٠حذد ار ِب وب

 . ]10[ ؼ١ٓفٟ شجى١خ اٌ اٌزؼج١ش اٌغ١ٕٟ  ٌؼبًِ ّٔٛ ثطبٔخ الاٚػ١خ ٘ٛ سجت ٘زٖ اٌزغ١شاد اٌّٛػؼ١خ
 

 انًىاد و وطرق انعًم 
ػ١ٕخ دَ ٌٕسبء  60ٚ  (DR) إٌٛع اٌضبٟٔ ثئػزلاي شجى١خ اٌؼ١ٓ اٌسىشٞاِشأح ِظبثخ  60ٌــ  (ml 7)اٌذَ  رُ عّغ ػ١ٕبد

ِسزشفٝ اٌحس١ٓ اٌزؼ١ٍّٟ فٟ ِحبفظخ وشثلاء اٌّمذسخ ،ٚٚػغ  ِٓ أصٕبء اٌظ١بَ ٚلجً اٌفطٛس) اٌس١طشح(   ٠خٍٛ٘ٓ ِٓ الأِشاع

ثؼذ ِب رُ سعٙب ثٍطف ٌّٕغ رخضش اٌذَ ٌلاخزجبساد اٌٛساص١خ اٌغض٠ئ١خ  ٚاٌّزجمٝ  EDTA ًِ ِٓ اٌذَ فٟ أٔبث١ت ِبٔؼخ  ٌٍزخضش (3)

   mg/dl  ٌذ١ٕ٘خ اٌؼب١ٌخ اٌىضبفخ ٌذ١ٕ٘خ اٌؼب١ٌخ اٌىضبفخ اٌجشٚر١ٕبد ااٌجشٚر١ٕبد آِ )ٚاٌزٟ شّــــٍذ ل١بط وً  اٌسش٠ش٠خ اٌى١ّ١بئ١خ لاخزجبسادٌ Serumِٕٗ فظً 

high-density lipoprotein cholesterol  ((HH..DD..LL--CC))   اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ اٌٛاؽئخ اٌىضبفخ ، اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ اٌٛاؽئخ اٌىضبفخ ،low-density lipoprotein 

cholesterol ((LL..DD..LL--CC)) mg/dl  ، ٍٟرشو١ض اٌىٌٛسزشٚي اٌىٍٟ رشو١ض اٌىٌٛسزشٚي اٌى mg/dl  ((TToottaall  CChhoolleesstteerrooll  ((TT..CChh  ، رشو١ض اٌىٍسش٠ذاد رشو١ض اٌىٍسش٠ذاد

Body mass index (Kg/mِغ أخز ِؼذي اٌؼّش ٚحسبة د١ًٌ وزٍخ اٌغسُ  mg/dl  ((TT..GG))[13] Triglyceridesاٌضلاص١خ اٌضلاص١خ 
2
) 

 .]14[ ٌٍّغّٛػز١ٓ
 

 انترحيم انكهربائي في هلاو الاكاروز  و DNAطريقة  استخلاص انـ 
ٚ أعش٠ذ ػ١ٍّخ اٌزشح١ً   Geneaid( اٌّغٙضح ِٓ ششوخ Kitِٓ ػ١ٕبد اٌذَ حست رؼ١ٍّبد اٌؼذح ) DNAرُ اسزخلاص اٌـ 

 DNAٌٍزبوذ ِٓ ٚعٛد اٌــ  % DNA   ٛ٘0.8إٌبرظ ِٓ الاسزخلاص إر أْ رشو١ض اٌٙلاَ إٌّبست ٌزشح١ً   DNAاٌىٙشثبئٟ ٌــ

 PCR حزٝ اٌم١بَ ثئعشاء رفبػً  Cْ   20-حُفع اٌذٔب اٌّؼضٚي ثذسعخ حشاسح  [15] ١خ اٌزشح١ً اٌىٙشثبئٟ حست ؽش٠مخ ٚرّذ ػٍّ

(. ػُخِّذ Boeco Germanyٌششوخ  Thermal Cycler Biocycler TC-Sٚرمظٟ دساسخ اٌزؼذد اٌشىٍٟ ثبسزخذاَ عٙبص

                                                                                   Alpha DNAٌششوخ  Primers ثبسزخذاَ  ثشا٠ّشاد ِزخظظخ VEGF   ِٕطمخ ِحذدح ِٓ ع١ٓ

F-5'-GCTGAGAGTGGGGCTGACTAGGTA-3 ٚR-5'GTTTCTGACCTGGCTATTTCCAGG-3 

اػزّذ اٌجشٔبِظ اٌحشاسٞ اٌزبٌٟ فٟ ػ١ٍّخ  .(2)عذٚي   Bioneerٌششوخ  PCR Master Mix×2ٚػذح   ( 1)عذٚي  [16]

 رحذ فشق عٙذ   ( 2 %)أعشٞ ثؼذ٘ب اٌزشح١ً اٌىٙشثبئٟ ػٍٝ ٘لاَ  الاوبسٚص اٌّحؼش ثزشو١ض( ، 3)عذٚي  اٌزؼخ١ُ

ٍِٟ أِج١ش ٌّٚذح سبػز١ٓ  ، إر ٠زُ فحض اٌحضَ رحذ عٙبص الأشؼخ فٛق اٌجٕفسغ١خ ثؼذ رظج١غٙب ثظجغخ 40 فٌٛذ/سُ ٚر١بس 70

 .211bp ٚ(I)229bp(D) ٚاٌزٞ ٠شًّ اٌحضِخ (VEGF) ٌذساسخ اٌزؼذد اٌشىٍٟ ٌغ١ٓ أص١ذ٠َٛ ٠شِٚب٠ذ 
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 Alpha DNA اٌّسزخذَ فٟ أغبص اٌجحش اٌّغٙضح ِٓ لجً ششوخ ( رسٍسً اٌجشا٠ّش1عذٚي )
 

 أسُ اٌغ١ٓ اٌزسٍسً

F- 5'-GCTGAGAGTGGGGCTGACTAGGTA-3 Vascular Endothelial Growth Factor 

( VEGF ) R-5'GTTTCTGACCTGGCTATTTCCAGG-3' 
 

 ( ٠ٛػح اٌّٛاد اٌّسزخذِخ فٟ رفبػً أٔض٠ُ اٌجٍّشٖ اٌّزسٍس2ًعذٚي )

Reaction size 20 reaction Component 

1 U Taq DNA polymerase 

250  µ M Each: d NTP(d ATP ,d CTP, d GTP, d TTP) 

10 mM Tris- Hcl (PH 9.0) kcl 

30 mM Mgcl2 Stabilizer and tracking dye 

1.5 mM Template DNA 

5-10 ng Primer 

18  µl H2O 

 

 VEGF ٌغ١ٓ (   (Insertion) –(Deletion( ٠ٛػح اٌجشٔبِظ اٌّسزخذَ ٌٍذساسخ اٌزؼذد اٌشىٍٟ ) 3عذٚي )

No. Steps Temperature Time 
No. of 

cycles 

1 Initial Denaturation 94C° 4 min. 1 

2 Denaturation 94C° 45 sec. 
35 

 
3 Annealing 57 C° 60 sec. 

4 Extension 72C° 60 sec 

5 Final Extension 72C° 5 min 1 

6 Final hold 4 -  

 

 انتحهيم الإحصائي 
ٌٍّمبسٔخ  T-testالاخزجبساد ٚاٌفحٛطبد اٌى١ّٛح٠ٛ١خ ، اػزّذ اخزجبس ٌزح١ًٍ  SPSSرُ رح١ًٍ اٌج١بٔبد ثبسزخذاَ اٌجشٔبِظ 

الا١ٌٍٟ ٌٍطشص اٌٛساص١خ ثبسزخشاط لبْٔٛ رُ حسبة اٌزىشاس ، )  Mean ± SD) اٌخطأ اٌم١بسٟ(   ±)اٌّؼذي  ث١ٓ اٌّغّٛػز١ٓ

 ٌذساسخ اٌطشص اٌٛساص١خ ٚاٌزؼذد اٌشىٍٟ ٌغ١ٓ  chi-squared test ( χ2ٚلذسد ل١ّخ )  ( Hardy Weinberg )٘بسدٞ ٚا٠ٕجشن 

VEGF . ٌٓلأشىبي الا١ٍ١ٌخ اٌضلاصخ ث١ٓ اٌّغّٛػز١ 
 

 اننتائج وانًناقشة 
   وكتهة انجسى  انًعايير انكيًىحيىية 

ٚٔسبء  ثبػزلاي اٌشجىٟ اٌسىشٞإٌسبء اٌّظبثبد  ٌىً ٍِٓذَ ٌٟ ٘زٖ اٌذساسخ ػذد ِٓ اٌّزغ١شاد اٌى١ّٛح٠ٛ١خ ل١سذ ف

اٌىضبفخ  راد ، اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ HDL، اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ ػب١ٌخ اٌىضبفخ  اٌىٌٛسزشٚي اٌىٍٟشٍّذ وً ِٓ  ٚاٌزٟاٌس١طشح 

 .BMIد١ًٌ وزٍخ اٌغسُ ٚاٌؼّش ثبلإػبفخ اٌٝ  TGاٌضلاص١خ  اٌىٍسش٠ذادٚ VLDL,LDL  ّٕخفؼخاٌ

 DRثبٌــ   ػٕذ إٌسبء اٌّظبثبد (BMI)فٟ د١ًٌ وزٍخ اٌغسُ  P<0.001إٌٝ ٚعٛد ص٠بدح ِؼ٠ٕٛخ  (4)رش١ش إٌزبئظ فٟ عذٚي 

فٟ  (Kg/m2) ( 3.66 ± 23.00) ِمبثً  DR ثــــ  اٌّظبثبدفٟ ِغّٛػخ إٌسبء  Kg/m2)  (6.3 ± 28.56)ح١ش ثٍغذ

 .ِغّٛػخ اٌس١طشح

ؼشػ١١ٓ ٌحذٚس ّاٌاٌّشػٝ إٌٛع اٌضبٟٔ ِٚغ اٌّظبحجخ ٌّشع اٌسىشٞ  ِٓ أُ٘ الأػشاع ّٕخ ٚص٠بدح اٌٛصْ اٌس رؼُذ

 سٟ-1-اٌـ أ اٌسىش اٌزشاوِّٟسزٜٛ ٝ أخفبع إ٠ٌؼٛد  ٚاٌزٞ لذ [17]) الاػزلاي اٌشجىٟ ٚاٌىٍٛٞ (  ِضً  اٌّؼبػفبد اٌسىشٞ

HbA1c ٚاٌسىشٞ ، فمذ ٠ؤصش ٘زا الاسرفبع  رظ١ت ِشػٝاٌّؼبػفبد اٌزٟ  أُ٘  اٌزٞ ٠ؼزجش ِٓ الأمجبػٟ ػغؾ اٌذَ أسرفبع

 اٌىٍٝٚ أ  (Retinopathy)شجى١خ اٌؼ١ٓف١سجت أرٜ لذ ٠ظ١ت  ( Microvascular ) ػٍٝ الأٚػ١خ اٌذ٠ِٛخ اٌظغ١شح

Nephropathy))[18]  ،حالأٚػ١خ اٌذ٠ِٛخ اٌىج١ش ٚوض١شاً ِب ٠ظ١ت  (Macrovascular) ٓف١سجت رظٍت اٌششا١٠ 

(Atherosclerotic )   [19] حبلاد اٌٛفبح اٌّجىشحِّب ٠ؤدٞ إٌٝ حذٚس 

ذٜ اٌّش٠ؼبد اٌىٍسش٠ذاد اٌضلاص١خ فٟ ِظً اٌذَ ٌ( فٟ رشو١ض p<0.001( ٚعٛد ص٠بدح ِؼ٠ٕٛخ )4عذٚي )٠ظٙش وزان 

   ((mmgg//ddll  ((7700..995500    44..002211))  (P<0.001) ص٠بدح ِؼ٠ٕٛخ ٚعٛدوزٌه ٌٛحع  ، اٌس١طشح رسبءِمبسٔخ ِغ  DRاٌّظبثبد ثبٌـ 
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 ٞشػٝ اٌسىشــــٟ ِظً اٌذَ ٌّـــــــاْ الاسرفبع اٌّؼٕٛٞ فٟ رشو١ض اٌىٍسش٠ذاد اٌضلاص١خ ف ((4488..002255    22..223355))  ((mmgg//ddll))ِمبثً 

   Hyper triglyceridaemiaذػٝ ـــــخ ِشػ١خ رـــــٙٛس حبٌـــــــٝ ظـؤدٞ إٌـــّب ٠ـــذح أسجبة ِٙب ٘ٛ اٌسّٕخ ِــٝ ػ٠ؼضٜ إٌ

فٟ اٌخلا٠ب اٌذ١ٕ٘خ ِسججبً ص٠بدح فٟ رحًٍ اٌىٍسش٠ذاد اٌّخضٚٔخ   lipaseاْ غ١بة الأٔس١ٌٛٓ ادٜ اٌٝ رٕش١ؾ أض٠ُ  وزٌه .]20[

اٌٝ اٌذَ ٚػٕذِب أزمٍذ اٌٝ اٌىجذ ح١ش اػ١ذ رظ١ٕؼٙب ٚاْ ص٠بدح اٌحٛاِغ  ٚرحش٠ش و١ّبد وج١شح ِٓ الأحّبع اٌذ١ٕ٘خ ٚاٌىٍس١شٚي

شٚي ٚلذ أزمٍذ ِغ اٌىٍسش٠ذاد اٌضلاص١خ اٌّزىٛٔخ فٟ اٌىجذ اٌٝ ١س١اٌذ١ٕ٘خ فٟ اٌىجذ ادد اٌٝ رح٠ًٛ لسُ ِٕٙب اٌٝ دْ٘ٛ ِفسفشح ٚوٍ

 .]21[فٟ ِسزٜٛ اٌىٍسش٠ذاد اٌضلاص١خ  ِسججبً اسرفبع  اٌذَ ٚثزٌه رٕزظ ػٕٙب ص٠بدح فٟ ِسزٜٛ اٌذْ٘ٛ فٟ اٌذَ

 2ثبٌذاء اٌسىشٞ  اٌّظبثبد( ٚعٛد ص٠بدح ِؼ٠ٕٛخ فٟ ِسزٜٛ اٌىٌٛسزشٚي ػٕذ إٌسبء 4ٚوّب ِٛػحخ ٔزبئغٙب فٟ اٌغذٚي )

ػٍٝ اٌزٛاٌــــــٟ ،  ((mmgg//ddll))( 163.6± 19.5ٚ) ((mmgg//ddll)) (333366..44..119999) ثبٌّمبسٔخ ِغ الاشخبص الاطحبء ار ثٍغ ِسزٛاٖ 

ٚسثّب ٠ؼٛد اٌسجت اٌٝ ص٠بد اِزظبص اٌىٌٛسزشٚي  [22]ُِٕٙ  ١ٓـــــــارفمـــــــذ ٘زٖ إٌزبئظ ِغ ِب رٛطـــــً إ١ٌٗ اٌؼذ٠ذ ِٓ اٌجبحض

ٚ٘زا ِب رُ رٛػح١ٗ ِٓ   Cholesterol Acyl Transferaseِٓ لجً الأِؼبء ثسجت ٔشبؽ أض٠ُ اس١ً رشأسفش٠ض وٌٛسزشٚي 

 أُ٘ اٌزغز٠خ ٚاٌزٟ رؼزجش ِٓ ٚرٛع ٚسثّب ٠ؼٛد اٌسجت اٌٝ ّٔؾ ، اٌزٞ لاحع ثبْ ٘زٖ رحذس ػٕذ أخفبع الأٔس١ٌٛٓ ] 23[لجً

 .]24[      اٌذْ٘ٛ فٟ ثلاصِب اٌذَ ٚثبٌزبٌٟ رؤدٞ اٌٝ اسرفبع ِسزٜٛ اٌىٌٛسزشٚي ِسزٜٛاسرفبع  رؤدٞ إٌٝاٌؼٛاًِ اٌزٟ 

ث١ٓ إٌسبء سثّب ٠ؼٛد إٌٝ سشػخ رطٛس ِؼبػفبد ِشع  HDLِسزٜٛ اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ ػب١ٌخ اٌىضبفخ فٟ ٔخفبع لاأْ ا 

اٌسىشٞ ث١ٓ إٌسبء لاس١ّب ٌذٜ اٌفئبد اٌؼّش٠خ اٌىج١شح ثؼذ أمطبع فزشح اٌطّش ٚاخزلاي ٔست اٌٙشِٛٔبد  الأٔض٠ٛخ ِغ  لٍخ إٌشبؽ 

ٓ اٌسؼشاد اٌحشاس٠خ ٚرأص١ش٘ب ػٍٝ ص٠بدح اٌٛصْ )اسرفبع د١ًٌ وزٍخ اٌغسُ(  ٚثبٌزبٌٟ اٌجذٟٔ ٚرٕبٚي الأغز٠خ راد اٌّسز٠ٛبد اٌؼب١ٌخ ِ

وزٌه اػزمذ اْ غ١بة  .estradiol levels [25]ِٚسز٠ٛبد الاسزشاد٠ٛي  HDLأخفبع ِسزٜٛ اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ ػب١ٌخ اٌىضبفخ 

 HDLٚ٘زا الاخ١ش ٠ؼًّ ػٍٝ رس١ًٙ ػ١ٍّخ اصاٌخ  Hepatic liapseالأٔس١ٌٛٓ ٠ؤدٞ اٌٝ ص٠بدح فٟ ٔشبؽ إٔض٠ُ اٌلا٠ج١ض اٌىجذٞ 

[26]. 

٠ٍؼت دٚسا ِجبششا فٟ رؼغ١ً ػ١ٍّخ رظٍت اٌششا١٠ٓ ث١ٓ    HDLٌذٕٟ٘ ػبٌٟ اٌىضبفخ إْ أخفبع ِسزٜٛ  اٌجشٚر١ٓ ا 

ِٕٗ  ٌٚزا  ِشػٝ اٌسىشٞ إٌٛع اٌضبٟٔ إر رؼًّ ػٍٝ ٔمً اٌىٌٛسزشٚي ِٓ عذساْ اٌششا١٠ٓ اٌٝ اٌىجذ ٌغشع ؽشحٗ ٚاٌزخٍض

  (Apo A-1)  1-٠طٍك ػ١ٍٗ ثبٌىٌٛسزشٚي  اٌح١ّذ أٚ اٌغ١ذ ٌىٛٔٗ غٕٟ ثغض٠ئبد ثشٚر١ٕ١خ رذػٝ اثٛلا٠جٛثشٚر١ٓ أ

Apolipoproteins  ٚعض٠ئبد أخشٜ  ٠ٛفش اٌحّب٠خ ػذ رظٍت اٌششا١٠ٓ ٚ٘ٛ ٠زٕبست ػىس١ب ِغ ِسز٠ٛبد اٌى١ٍسش٠ذاد اٌضلاص١خ

TG فغ اٌىضبفخ ِٚغ ِسز٠ٛبد اٌجشٚر١ٓ اٌذٕٟ٘ ِٕخLDL  اٌزٞ ٠طٍك ػ١ٍٗ ثبٌىٌٛسزشٚي  اٌس١ئ أٚ اٌخج١ش لأٔٗ غٕٟ ٘ٛ الأخش

اٌزٞ ٠ؼذ ِٓ ِظٍجبد اٌششا١٠ٓ ٚػٕذ رظ١ٕف خطش الإطبثخ  Apolipoproteins(  Apo Bثغض٠ئبد ثشٚر١ٕ١خ رذػٝ ) 

 . ]27[ثبلأِشاع اٌمٍج١خ اٌٛػبئ١خ ث١ٓ ػَّٛ إٌبط ٚث١ٓ  ِشػٝ داء اٌسىشٞ 

ثبٌسىشٞ  اٌّظبثبدػٕذ إٌسبء  LDL-Cفٟ ِسزٜٛ رشو١ض  p<0.001حظٛي إسرفبع ِؼٕٛٞ  (4)وزٌه ٠زؼح ِٓ اٌغذٚي 

 ٠شعغ اٌسجت إٌٝ أْٚلذ   ػٍٝ اٌزشر١ت 55..5566  mmgg//dd  ٚ111155..5555    33..224466  mmgg//dd  5500..113344ِمبسٔخ ثٕسبء اٌس١طشح ح١ش ثٍغذ 

ح١ش  ،  [28]أؼذاَ الأٔس١ٌٛٓ ٠ؤدٞ اٌٝ رحًٍ اٌذْ٘ٛ اٌّخضٚٔخ فٟ الأٔسغخ اٌذ١ٕ٘خ ٠ٕزظ ػٕٗ اسرفبع فٟ ِسز٠ٛبد ٘زٖ اٌّشوجبد  

ِّب ٠ؼًّ رغّغ ٘زٖ اٌغضئ١بد  LDLفٟ الأٔسغخ ٚالأٚػ١خ اٌذ٠ِٛخ ٠ؤدٞ إٌٝ رم١ًٍ فؼب١ٌخ ِسزمجلاد   TCأْ اٌض٠بدح فٟ ِسزٜٛ 

 .[29]ٚثزشو١ض ػبي  فٟ اٌذَ 
 

 ِٚغّٛػخ إٌسبء اٌس١ٍّبد DR-type 2ث١ٓ ِغّٛػخ ٔسبء اٌـــ اٌى١ّٛح٠ٛ١خ ِمبسٔخ رشاو١ض ثؼغ اٌّزغ١شاد   (4)عذٚي
 

 اٌّغّٛػخ

د١ًٌ وزٍخ اٌغسُ 

(BMI) (Kg/m2 

Mean ± SD 

 Age اٌؼّش

(Yeas) 

Mean ± SD 

رشو١ض اٌىٍسش٠ذاد رشو١ض اٌىٍسش٠ذاد 

  اٌضلاص١خاٌضلاص١خ

TT..GG..  ((mmgg//ddll))  

  

Mean ± SD  

رشو١ض رشو١ض 

اٌىٌٛسزشٚي اٌىٌٛسزشٚي 

  TT..CChhاٌىٍٟ اٌىٍٟ 

((mmgg//ddll)) 

Mean ± SD 

اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ 

اٌىضبفخ اٌىضبفخ   اٌؼب١ٌخاٌؼب١ٌخ

HH..DD..LL..  ((mmgg  

Mean ± SD 

اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ اٌجشٚر١ٕبد اٌذ١ٕ٘خ 

اٌٛاؽئخ اٌىضبفخ اٌٛاؽئخ اٌىضبفخ 

LL..DD..LL  ((mmgg//dd))  

Mean ± SD 

ِغّٛػخ إٌسبء 

 ثــ اٌّظبثبد

((DR-type 2 

A 

28.56 ± 6.3 

A 

59 ± 9.14 

A 

4411..6655    33..  2211  

A 

119999..333366..44  

AA  

3388..7733    00..8877  

A 

113344..5500  55..5566  

ِغّٛػخ إٌسبء 

 اٌس١ٍّبد

ِغّٛػخ 

 اٌس١طشح

B 

23.00 ± 3.66 

B 

41 ± 7.47 

  

B 

4466..11    22..223355 

  

B 

163.6± 19.5 

B 

4444..2200    11..0022  

B 

111155..5555    33..224466 

 0.001> 0.001> 0.001> 0.001> 0.001> 0.001> ِسزٜٛ اٌّؼ٠ٕٛخ

   (Mean ± SD)   الأحشاف اٌم١بسٟ. ±  اٌّزٛسؾ 
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 .VEGFانتنًيط انىراثي نجين 
ٚعٛد صلاصخ أٔٛاع ِٓ اٌطشص اٌٛساص١خ ٌٍّغّٛػز١ٓ ، اٌطشاص اٌٛساصٟ ِضّبصً   PCRأظٙشد ٔزبئظ اٌزشح١ً اٌىٙشثبئٟ ٌٕبرظ اٌـ

ٚاٌطشاص اٌٛساصٟ اٌّزّبصً  bp  211رّضً ثبٌحضِخ راد اٌحغُ اٌغض٠ئٟ  Homozygous (Deletion) (DD)اٌض٠غخ اٌحزف 

  ٚاٌطشاص اٌــــــٛساصٟ اٌّزجب٠ٓ اٌض٠ـــغخ bp  229رّضً ثبٌحضِخ Insertion Homozygous (II))اٌض٠غخ الادخبي )

Insertion/ Deletion (ID) Heterozygous  ٓرّضً ثبٌحضِز١(229, bp 211)  ً(1) )اٌشى. 

  DR اٌـــ ِغّٛػخ ٔسبء فٟ (DD)فٟ رىشاس الأ١ًٌ  P≤ 0.003)ِؼ٠ٕٛخ ػب١ٌخ ) ص٠بدحٚعٛد  ( 6 ,5 )٠لاحع ِٓ اٌغذٚي 

ثبٌٕسجخ ٌزىشاس  P≤ 0.001)ِؼ٠ٕٛخ ) ص٠بدحػٍٝ اٌزشر١ت ٚوزٌه الأِش ٌٛحع  10) 6ٚ (31.67) 19 ٔسبء اٌس١طشح ِمبسٔخ ِغ 

 36( 30)ِمبثً  67 (55.83) (D)ٌلا١ًٌ ح١ش ثٍغذ اػذاد ٚٔست اٌزىشاس اٌىٍٟ   DR( اٌىٍٟ ٌّغّٛػخ ٔسبء اٌــ Dالا١ًٌ )

ٔسبء  ِغّٛػخ فٟ  (I)ٚالا١ًٌ اٌىٍٟ  (II) اٌطشاص اٌٛساصٟرىشاس فٟ ػذد ٚٔست  وزٌه ظٙش أخفبع ِؼٕٛٞ ٌّغّٛػخ اٌس١طشح ،

 (70.0) 84ٚ 53   (44.17)ٚ ػٍٝ اٌزٛاٌٟ (50) 30ٚ   (20) 12ح١ش وبٔذ اٌس١طشح ٔسبء ِمبسٔخ ثّغّٛػخ DRبٌــث اٌّظبثبد 

 .DI)اص اٌٛساصٟ )اٌطشزىشاس ٌػٍٝ اٌزشر١ت. فٟ ح١ٓ ٌُ رظٙش أٞ فشٚق ِؼ٠ٕٛخ ث١ٓ اٌّغّٛػز١ٓ 

  ٌلأشخبص اٌّظبث١ٓ  اٌذل١مخ اٌذ٠ِٛخ ٌلأٚػ١خ ش١ٛػب الأوضش اٌّؼبػفبد ِٓ أُ٘ (DR) اٌسىشٞ اٌشجى١خ اػزلاي٠ؼزجش ِشع 

ٚاػزلاي شجى١خ اٌؼ١ٓ اٌسىشٞ ٘ٛ ٔز١غخ ؽج١ؼ١خ ٌؼذَ اٌس١طشح ػٍٝ داء اٌسىشٞ ٚ ػٍٝ ِذٜ  ]30[ثّشع اٌسىشٞ إٌٛع اٌضبٟٔ 

 ِٓ ِشػٝ ٠20ظً اٌٝ%   (DR)ؽ٠ًٛ ِٓ اٌضِٓ ، ٚ رش١ش الاحظبئ١بد اٌٝ أْ ػذد اٌّظبث١ٓ ثبػزلاي شجى١خ اٌؼ١ٓ اٌسىشٞ 

، ٠خؼغ ٌؼٛاًِ ٚساص١خ ٚ ث١ئ١خ ِزؼذدح ، ارا ٠ؼزجش ػبًِ إٌّٛ اٌجطبٟٔ اٌٛػبئٟ   (DR)اْ خطٛسح ٚ رطٛس حبٌخ .  [31] اٌسىشٞ

Vascular Endothelial Growth  Factor (VEGF)  إْ [32]٘ٛ اٌؼبًِ اٌّؤصش اٌشئ١سٟ ٚ اٌٙبَ فٟ رطٛس ٘زا اٌّشع .

  ٠VEGFؼّلاْ وّحفض لٛٞ لإٔزبط ثشٚر١ٓ   hyperglycemiaٚ فشؽ اٌسىش فٟ اٌذَ hypoxiaولا ِٓ ٔمض الاٚوسغ١ٓ ثبٌذَ 

ٌّٕطمخ اٌّحفض أحذ  2549( ػٕذ اٌّٛلغ   bp 18ٌٍمطؼخ)  ( Insertion , Deletion ). رؼُذ حبٌخ الادخبي ٚاٌحزف [33] [

لخ  ٚاٌزٝ رؼضٜ ٌٙب رطٛس الاطبثخ ثبٌؼذ٠ذ ِٓ الاِشاع اٌّخزٍفخ ٚخبطخ اٌزٟ ٌٙب ػلا VEGFالأشىبي اٚ اٌطشص اٌّظٙش٠خ ٌغ١ٓ 

اْ آ١ٌخ اٌزؼذد اٌشىٍٟ )اٌحزف ٚالإدخبي(  .[34]ِٕٚٙب اػزلاي اٌشجى١خ اٌسىشٞ    Angiogenesisثزى٠ٛٓ الأٚػ١خ اٌذ٠ِٛخ 

، ٌىٓ ٠ّىٓ اٌمٛي ثشىً ػبَ أٙب  اػزلاي اٌشجى١خ رجمٝ غ١ش ِؼشٚفخ ثشىً وبًِحذٚس فٟ  VEGFٌغ١ٓ   (D)ٚاسرفبع الا١ًٌ 

اٌذٚس اٌحم١مٟ اٌزٞ ٠ٍؼجٗ  ] [35ٚلذ ث١ٕذ دساسخ  . 7]  [ VEGFاٌزٞ ٠ؼًّ ػٍٝ أزبط ػبًِ   mRNAـرؤصش فٟ ِسز٠ٛبد ٌـ

، ِّب ٠ؤدٞ اٌٝ  Tyrosine kinaseّسزمجلاد بٌث لأسرجبؽ، ٚاٌزٟ رزُ ِٓ خلاي رٕش١ؾ ٔٛػ١ٓ ِٓ الاغش١خ  VEGF-Cاٌؼبًِ 

ٚأْ ٘زا اٌؼبًِ ٠حفض  ،  فٟ اٌشجى١خ اٌٝ ص٠بدح ٔفبر٠خ الأٚػ١خ اٌذ٠ِٛخ  ٚثبٌزبٌٟ ٠ؤدٞ  protein kinase signallingرفؼ١ً ِسبس 

ذ٠ِٛخ اٌ الأٚػ١خ ٚارسبع ثطب١ٔخ عذ٠ذح ِّب ٠ؤدٞ اٌٝ رى٠ٛٓأزبط خلا٠ب  ٍشجى١خ ِحفضاً ٌّٔٛ ٚ رطٛس الاٚػ١خ اٌذ٠ِٛخ 

neovascularization ُ9[ٕفبر٠خ اٌ ص٠بدح ِٚٓ ص [ 

 
1    2        3      4       5          6        7        8       7       8    9      10      11          12          13   14            

 
  Vascular endothelial growth  ٌغ١ٓ ػبًِ إٌّٛ اٌجطبٟٔ اٌٛػبئٟ   PCRٔبرظ اٌزشح١ً اٌىٙشثبئٟ ٌٕبرظ اٌــ   (1)شىً

factor (VEGF)  40فٌٛذ/سُ   ٚر١بس   70ػٕذ فشق عٙذ   %2ٌزٛط١ف اٌزؼذد اٌشىٍٟ ػٍٝ ٘لاَ الاوبسٚص اٌّحؼش ثزشو١ض 

 .ٍِٟ أِج١ش ٌّٚذح سبػز١ٓ

 .   DNA  Ladder (bp 1500-100)   1اٌّغبي  -

 DI(Heterozygous)  (bp 229 ,211bp)اٌشىً الا١ٌٍٟ  (4,8 ,2)اٌّغبي  -

 DD (Homozygous) (bp 211)اٌشىً الا١ٌٍٟ  (3,5,6,7,10,11,13,14)اٌّغبي   -

 II (Homozygous) (bp 229)اٌشىً الا١ٌٍٟ  (9,12)اٌّغبي   -

 

 

 

200bp 

100bp 

DD DD DD DI DI DD II DD DD 

DNA Ladder 

DI II II DD 
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 ٚٔسبء اٌس١طشح. DR-type 2فٟ إٌسبء اٌّظبثبد   (VEGF)غ١ٌٓ اٌطشص اٌٛساص١خ ( اٌزؼذد  اٌّظٙشٞ ٌزٛط١ف5عذٚي )

اٌطشاص اٌٛساصٟ ٌغ١ٓ 

VEGF 

 اٌؼذد / إٌسجخ اٌّئ٠ٛخ

 DRثبٌـ  اٌّظبثبدإٌسبء 

(n= 60) 

 

 ٔسبء اٌس١طشح

n= 60)) 

Chi- Square P Value 

 

 

DD n (%) 19 (31.67) 6 (10) 8.539 0.003* 

DI n (%) 29 (48.33) 24 (40) 0.845 0.358 

II n (%) 12 (20) 30 (50) 11.868 0.001* 

*p is significant 
 

 ٚٔسبء اٌس١طشح. DR-type 2فٟ إٌسبء اٌّظبثبد   (VEGF)ػذد ٚإٌست اٌّئ٠ٛخ لا١ٌلاد ع١ٓ (6عذٚي )

 VEGFا١ٌلاد ع١ٓ 

 اٌؼذد ) إٌسجخ اٌّئ٠ٛخ(

 DRثبٌـ  اٌّظبثبدإٌسبء 

(n= 60) 

 ) إٌسجخ اٌّئ٠ٛخ( اٌؼذد

 ٔسبء اٌس١طشح

n= 60)   ) 

 اٌؼذد ) إٌسجخ اٌّئ٠ٛخ(

 

Chi- Square 

 

 

P Value 

 

 

D   n (%) 

 

(55.83)      67 

 

(30.0  )36 

 

56.578 

 

0.001* 

 

I    n (%) 

 

 

(44.17)     53 

 

84 (70.0) 

 

34.081 

 

0.001* 

*p is significant 
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