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في النساء البدينات المصابات بمتلازمة تكيس  PPAR-ᵧلجين  Exon 6الـتعدد اشكال الكشف عن 
 PCOSالمبايض 

 هديل عبدالهادي عمير
 ، الموصل ، العراق جامعة الموصلكمية العموم ، 

 
  الممخص

Peroxisome Proliferator Activated Receptors Gamma  (ᵞ- PPAR)      هوو ادود اوامول انساخسواخ الخوويوة والاو  اعمول كمسوا
 انضوافة  Type 2 Diabetes mellitus روايخية ل خسولين ويكون لها دور ك ير ف  م اومة انخسولين وانصا ة  مور  السوكرم مون الخووع ال واخ  

 C  T  ث الدوال  اوم الكشون اون طفورت انسوا دال الصواماةفو  ال دو.مية واطور الخسيج الدهخ  مية الشدلدور الجين المشفر لها ف  امايز الخ
Substitution Silent Mutation فوو  الووexon 6  لجووينPPAR-ᵧ    ( امور ت  ديخووة مصووا ة  ما زموة اكوويس الم وواي   37( اموور ت مخهووا )111)فو

Obese Polycystic Ovarian Syndrome ( امر ت سميمة 73و )الى قيواس  عو  الماريورا  الكيموديويوة )  الإضافةBlood Sugar , HDL-

C , Triglycerides وايجاد معامل كامة الجسم )Body Mass Index (BMI وم ارخاها  ين المجموااين من الخساء ديث اظهور  الخاوا ج وجوود )
 وين الخسواء  ( 0.1.و  0.0.مسواو  معخويوة )( واخود  Blood Sugar , HDL-C , Triglyceridesو اركيوز كول مون ) BMIفورق معخووم   يموة 

الطافر  ين الخسواء المصوا ا  والسوميما  ديوث كاخو   Tالمصا ا  والسميما  كما اظهر  الخاا ج ادم وجود فرق معخوم   يمة الاكرار انليم  ل ليل 
ا قوووة ارا ووواط  وووين طفووورت انسوووا دال الصووواماة  هوووذا يووودل اموووى وجوووود (0.0.( م ارخوووة   يموووة لووود  السوووميما  )0776.قيماووود لووود  الخسووواء المصوووا ا  )

          وانصا ة  المر .
   المقدمة

  Polycystic Ovarian Syndromeما زمووة اكوويس الم وواي  
(PCOS ا ارت اون اضوطراا ايضو  فو  الرودد الصوم ااسوم مريضوااد )

( وان اك وووور موووون 1 السوووومخة وفوووورط انخوووودروجيخا  وم اومووووة انخسووووولين )
 Obesityاعواخ  مون السومخة  PCOSمن الخسواء المصوا ا   الوو % 44
( والاوو  هوو  ا ووارت اوون اضووطراا ايضوو  مع وود اشووار  فيوود العواموول .)

( وهخووا  اوودت جيخووا  اشووار  فوو  امووايز الخميووة 7الورا يووة  شووكل ك يوور )
دوراً مهموواً  -ᵞ PPAR( وموون  ووين هووذن الجيخووا  كووان لجووين4الشوودمية )

 Peroxisome Proliferator ان (.3-0ف  امايز الخسيج الشدم  )

Activated Receptors ( PPAR      هوو  مجمواووة موون مسووا )
وظيفاهوووووا اخظووووويم الاع يووووور الجيخووووو  فهووووو  ام ووووول اوامووووول  روايخيوووووة خوويوووووة 

ولهووووا دور اساسوووو  فوووو  امميووووة اخظوووويم الامووووايز والاطووووور  (0) اساخسوووواخ
الخموووووم  انضووووافة الووووى دورهووووا فوووو  ايوووو  )الكار وهيوووودرا    الوووودهون   

. هخووا     ووة اخووواع ( 11  .1)ال روايخووا  ( ودورهووا فوو  اكوووين انورام 
يووام الاع يوور اخهووا فوو  انخسووجة المخامفووة  (ᵞو α   βهوو  ) PPARموون 
 شوووكل ر يسووو  فووو  الخسووويج  Gamma ᵞويوووام الاع يووور اووون الخووووع ( .1)

( وهوووو موووون 3الووودهخ  وكموووا لووود دور مهووووم فووو  ايووو  الوووودهون والسوووكر )
واخظووويم ايووو  الخسووويج  اأ يرهوووا اموووى اطوووور السووومخة الجيخوووا  الم اردوووة 

( ديووث اشووار  اوودت جيخووا  فوو  ادووداث 14   17الوودهخ  فوو  انخسووان )
 (. 10السووووومخة ومووووون الخوووووادر ان اووووورا ط السووووومخة  طفووووورت جيخيوووووة وادووووودت )

ممكون ان يكوون لهوا  PPAR-ᵞفددوث طفرت ف  مدفزا  انشوارت لجوين 
دور جوهرم ف  اخشيط الاع يور الجيخو  لهوذا الجوين والاو   الاوال  سوون 

موون الدلووة الاوو  ( وهخووا  ك يوور 16اوورا ط  أدووداث السوومخة فوو  انخسووان )
فوو  انضوطراا انيضوو   PPAR-ᵞا  و  دور الاعوودد الشوكم  فوو  جوين 

 C  T ( وان طفوورت انسووا دال الصوواماة 13-13ودوودوث السوومخة )
لهووذا الجوين دور ك يوور فوو  زيوادت مسوواو  الودهون فوو  الوودم  Exon 6 فو 

ممووووا ا وووودم ونرا وووواط السوووومخة ( 10فوووو  انشووووخاي المصووووا ين  السوووومخة )
طفوووورت   ما زمووووة اكوووويس الم وووواي  هوووودن ال دووووث الدووووال  دراسووووة اووووأ ير

جووين  فوو   Silent substitution mutationانسووا دال الصوواماة 
PPAR-ᵞ  المصووا ا   ما زمووة اكوويس الم وواي الخسوواء ال ووديخا  امووى 

 انضوووافة الوووى دراسوووة  عووو  الماريووورا  الديويوووة ذا  انرا ووواط الو يوووق 
 . السمخة

 المواد وطرائق العمل
جمووا العيخووا  وايجوواد معاموول كامووة الجسوومع  اووم جمووا العيخووا  موون  -

( من الودورت 0-.(اام خ ل اليوم ).4-14امر ت  عمر انخجاا ) 111
اوم اشخيصوها امر ت مصوا ة  ما زموة اكويس الم واي   37الشهرية مخها 

 73اعوواخ  موون السوومخة و( ..) 4... انااموواد امووى معووايير رواووردام 
موول دم موون كوول اموور ت قسووم الووى قسوومين  0سوودا اموور ت سووميمة ديووث اووم 

 ACDS  (Acid Citric Dextroseانول اوم دفظود فو  مدموول 

Solution )   وال اخ  ام فصل المصل اخد ودفظو  جميوا العيخوا  فو
C 86الاجميوووود الفووووا ق و درجووووة 

o   كمووووا اووووم ايجوووواد معاموووول كامووووة الجسووووم
BMI لكل امر ت  .كرم/م . 

 Blood Sugarقيواس اركيوز سوكر الودم نخا وارا  الكيموديويوةع ا -
( Cholesterol , HDL , Triglycerideومسواو  الودهون فو  الودم )

 اط يووق الطري ووة انخزيميووة و أسوواخدام اوودت الفدووي المجهووزت موون شووكرت 
Biolabo. 

https://en.wikipedia.org/wiki/Peroxisome_proliferator-activated_receptor_alpha
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مووووون خ يوووووا الووووودم  DNAاوووووم اسووووواخ ي الووووووانخ وووووارا  الجزي يوووووةع  -
 عوووووودها اووووووم ايجووووووواد اعوووووودد اشوووووووكال ( 1.ال يضوووووواء و أسوووووواخدام طري وووووووة )

Polymorphism  الجووووووووينPPAR-ᵧ مؤشوووووووورا    اسوووووووواخدامRFLP-

PCR وذلووووو  مووووون خووووو ل اط يوووووق ا خيوووووة الووووووPCR ال وووووادمء   اسووووواخدام
  -Fالماخصوووووووووووووووووووووووووووووووووووووووووووووووووووووي

5_CCAGAAAATGACAGACCTCAGACA _ 3 R-

5_CAGAATAGTGCAACTGGAAGAAGG_3           

 PCR عوودها يووام ا طيووا خووااج الووو bp 131لمدصووول امووى دزمووة  دجووم 
(PCR Product اضووافة  ).00 U  موون اخووزيمPml I   والادضووين

C 73 درجوووة دووورارت 
o  سوووااا   عووودها يوووام الارديووول اموووى هووو م  7ولمووودت
% سووون خدصوول امووى  وو ث طوورز ورا يووة ودسووا 7انكوواروز و اركيووز 

الطوراز الوورا      CC (131  )bpالطوراز الوورا   ال ورم )خمط الا طيا 
TT (14.  )الطراز الورا   الطافر و  TC (131   14.( bpالماراير 

bp) .(13) 
( وجوود 1اظهر  الخاا ج وكما يوضودها الجودول ): ناقشةمالنتائج وال

فو  قيموة معامول كاموة  )0.1.,0.0.معخوية )  ارافاع معخوم اخد مساو 

لووووود  الخسووووواء المصوووووا ا   الما زموووووة م ارخوووووة  مجمواوووووة  BMIالجسوووووم 
كووووووان الماوسووووووط الدسووووووا   ل يماوووووود لوووووود   السوووووويطرت )السووووووميما ( ديووووووث

  .كروم /م 7044.م ارخوة  السوميما    .كرم /م 71044المصا ا  يساوم 
الكمو يووولين المووورا ط  وووالهرمون ولوود اخخفاضوووا فووو  االمعوورون  ن السووومخة 

Sex hormone Binding globuline (SHBG ،)الجخسووو  
(. وقوووود وجوووود  دراسووووا  ..) الدوووورت و الاووووال  زيووووادت فوووو  الخوووودروجيخا  

مرضوى  زيوادت مسواويا  هرموون اساوسوايرون فو اولود  خر   ن السومخة 
و مووووووا اخوووووود انخوووووودروجيخا  هوووووو  موووووون  (7.ما زموووووة اكوووووويس الم وووووواي  )

المس  ا  الر يسة لما زمة اكويس الم واي  لوذا فمون الط يعو  ان اورا ط 
( واوووووادت موووووا يووووورا ط زيوووووادت الووووووزن موووووا افووووواقم 24) لسووووومخة  الما زموووووةا

اناوورا  فوو  دووين ف وودان الوووزن يخفوون اناوورا  ويعوودل اضوووطرا ا  
 (.0.الردد الصماء والام يل الرذا   )

اظهووور  خاوووا ج ا وووودير اركيوووز السوووكر فوووو  مصووول دم الخسووواء المصووووا ا  
 0.0.)والسوووميما  وجوووود فووورق معخووووم واضووون واخووود مسووواو  معخويوووة 

   .(  ين الخساء المصا ا  والسميما  0.1.,
 

 الثلاثيةيمثل متوسط قيمة معامل كتمة الجسم وتركيز سكر الدم والدهون البروتينية عالية الكثافة وتركيز الدهون   (1جدول )
Parameters Obesity PCOS 

Mean ± SD 

Control 
Mean ± SD 

t & p value 

BMI (kg/m
2) 31.44±0.23 23.44± 0.43 t  =9.845 

p > 0.00001 

Blood Sugar (mg/dL) 102.56±1.54 93.84±2.97 t =4.106 

p =0.000039 

HDL-C (mg/dL) 64±1.64 78.22±3.16 t =-60430 
p > 0.00001 

Triglycerides (mg/dL) 195.51±10.54 166.77±20.24 t =5.1804 

p > .0....1 
 

(  عوودم اخاظووام الوودورت الشووهرية PCOSااميووز ما زمووة اكوويس الم وواي  )
 اوموووة انخسوووولين.ان  م اومووووة موافوووراط اخووودروجيخا  الرووودت الكظريوووة و و 

ادود  دكموا يعو PCOSالخسولين هو ادد العوامل المفاادية لمراضية الوو
السووووووكرم ميوووووور المعاموووووود امووووووى اواموووووول انسوووووواعداد ل صووووووا ة  موووووور  

 (.6.انخسولين  )
 (PPARs هووو )  فف  الشووودوم.و موكووووز لكا ايووو    وووين وسوووا ط اووور ط

امووى ازويوود  PPARsدالووة اخعوودام الكموكوووز لفاوورا  طويمووة سووون اعموول 
الطاقووة مون اندمووا  الدهخيوة وانجسووام الكياوخيوة الموجووودت فوو  الجسوم  

زيوادت اساخسواخ الجيخوا   المخشط يعمل امى PPARs. انخسجة الدهخية
 الاوووووووو  اشووووووووار   أكسوووووووودت اندمووووووووا  الدهخيووووووووة فوووووووو  ال يروكسيسوووووووووما 

Peroxisomes    والمايكروسوووووماMicrosomes . هخووووا  وظيفووووة
ادفيووز الخ يووا الميفيووة الووى الامووايز الووى خ يووا وهوو  PPAR-ᵞ اخوور  لوول

 (.3.)شدمية وكذل  ادفيز خمو الخمية الشدمية 
اما فيما يخي خاا ج الدهون ف  مصول الخسواء فكوان هخوا  فورق معخووم 

 ووووووووين الخسوووووووواء المصووووووووا ا  ( 0.1.و  0.0.واخوووووووود مسوووووووواو  معخويووووووووة )

اعواخ  الخسواء ( 1الودهون وكموا يوضودها الجودول )ف  اركيوز والسميما  
المصووووا ا   ما زمووووة اكوووويس الم وووواي  موووون دوووودوث خموووول فوووو  مسوووواو  

 Total الكموو   سواو  الكولسوارولمن ارافواع مالودهون فو  الودم وااضو

Cholestrol  والدهون ال   يةTriglyceride  ال ورواين كولسوايرول و
 Low-Density Lipoprotein Cholestrolالدهخ  واطو ء الك افوة 

(LDL-C واخخفوووووا  مسووووواو ) ال ووووورواين الووووودهخ  اووووووال   كولسووووووايرول
-High –Density Lipoprotein Cholestrol (Cالك افوووة 
HDL )(.3.)  وقووود لوووودظ ان اك ووور الووودهون اريوووراً فووو  ما زموووة اكووويس

اخخفوووا  مسووواو  يميهوووا  Triglycerideارافووواع مسووواو  الم ووواي  هوووو 
ور ما يمعا فورط انخودروجيخا  دوراً مهمواً فو  هوذا الاريور لكون  HDLالو

ي دو ان فرط انخسوولين )م اوموة انخسوولين( ذو اوأ ير اك ور هيمخوة اموى 
اذ اعووواخ  الخسوواء المصوووا ة  ما زموووة  HDLهووذا الارييووور فوو  مسووواو  الووو

اكيس الم اي  مون ضوعن فو  خشواط الفواي رين الوذم يعمول اموى اكوون 
 وهوووووذن الدالوووووة اكوووووون مرا طوووووة و شوووووكل و يوووووق  م اوموووووة الخ ووووورت الدمويوووووة

 وكذل  زيادت انجهاد الاأكسدم (0.نخسولين ومخاطر الا ام الجروح )
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 .الذم يرافا لد  ال ديخا  م ارخة ما مير ال ديخا 
لجـــين   exon  6فـــي   C  Tطفـــرلا ابســـتبدال الصـــامتة 

PPAR-ᵧ : 
كشوووووون اووووووون طفووووووورت لم  RFLP-PCRاجريوووووو  امميوووووووة ارديوووووول لخوووووووااج 

اموى  PCRخو ل اط يوق ا خيوة  مون C  Tانسا دال الصواماة 
 وم يوام ا طيوا خوااج   bp 131المجيخ  لمدصول اموى الدزموة  DNAالو
لمكشوون اوون الطفوورت فوجووود الطفوورت  Pml I  ووانخزيم ال وواطا  PCRالووو

سوواددث مخط ووة قطووا ياعوورن اميهووا انخووزيم ال وواطا وي طووا خووااج سووون ي
يووواا وفووو  دالوووة م bp(  70و  .14الوووى قطعاوووين ) PCR 131bpالوووو

الطفووورت لووون يدووودث ا طيوووا ولهوووذا سوووون اظهووور لخوووا وااامووواداً اموووى خموووط 
 131 bp   CT (131   14.) (CC)الا طيووووا   وووو ث طوووورز ورا يوووووة 

bp ( وTT )14. bp ( 1شكل)  . 
 

 
 PPAR-ᵧلجين  RFLP-PCR( ترحيل ناتج 8-4شكل )

M 1ع يم وول.. bp DNA Ladder ،  CC   ع يم وول الطووراز الووورا
 ع يم ل الطراز الورا   مير الماما لCT،   الط يع  الماما ل

 

اظهوووور  خاووووا ج الكشوووون اوووون الطفوووورت ظهووووور طوووورازين ف ووووط موووون الطوووورز 
الخسوواء الاوو  اعوواخ   موون السوومخة و لعيخووة  ( CTو  CCالماوقعووة وهمووا )

  ديووووث يام وووول مصووووا ا   ما زمووووة اكوووويس الم وووواي  وميوووور المصووووا ا 
  الطوراز الوورا   ميور  bp  131 الدزموة  CC الورا   الماما لالطراز 

مووووا اخافوووواء الطووووراز الووووورا   الطووووافر  CT (131  14. )bpالماما وووول 
ففو  الطوراز انول فوان انليموين لوم  .من ك  المجموااين  TTالماما ل 

)انسووا دال الصووواماة  يدوودث لهمووا قطووا  ووانخزيم لعووودم اما كهمووا طفوورت
 C T  و(اخووود الوووexon 6  لجوووينPPAR-ᵧ   اموووا فووو  دالوووة 

الطراز ال اخ  مير الماما ل فان ادد انليمين لم يدودث لود قطوا  وانخزيم 
 مووا ارخوور ف وود دوودث لوود قطووا  ووانخزيم وذلوو  نمووا   الفوورد الداموول لوود 

الطفوورت  PPAR-ᵧلجووين  exon  6الووواخوود الصوواماة طفوورت انسووا دال 
 131و ذل  قطع  الدزموة  PmlI اسادد   مكاخاً ل طا انخزيم ال اطا

( العوووودد 7( و).يوضوووون الجوووودونن ) . bp (7.)( 70و  .14الووووى )
لعيخوووووة  PPAR-ᵧالمشووووواهد والماوقوووووا واكووووورارا  الطووووورز الورا يوووووة لجوووووين 
( و اكوورار 4.) CCالمصووا ا  ف وود كووان العوودد المشوواهد لمطووراز الووورا   

( و 40ف ووود كوووان ) CT(   اموووا العووودد المشووواهد لمطوووراز الوووورا   07.3.)

( وقيمووة 0664.هوو  ) C(. وكاخوو  قيمووة الاكوورار ل ليوول .063. اكوورار )
 ( .0776.ه  ) Tالاكرار ل ليل 

 

( العدد المشاهد والمتوقع وتكرارات الطرز الوراثية واليلات الجين 2) جدول
PPAR-ᵧ لعينة المصابات 

 الطراز 
 الورا  

 العدد
 المشاهد

 اكرار الطرز 
 الورا ية

 العدد
 الماوقا 

CC .4 .07.3 7... 
CT 40 .063. 7.06 
TT . . 3.. 

Total 37 10... 37 

2 = 13040المدسو ة  >  2 = 0.0.اخد مساو  معخوية  0000الجدولية 
 

في عينة المصابات بمتلازمة  PPAR-ᵧ( التكرارابليمي لجين 3جدول )
 تكيس المبايض

 الاكرار انليل
C .0664 

T .0776 

Total 1.000 
 

اخوود اط يووق معادلووة مر ووا كووام 
امووى ايخووة المصووا ا  ظهوور وجووود  .

فوووووروق معخويوووووة  وووووين العووووودد المشووووواهد والماوقوووووا لمطووووورز الورا يوووووة لجوووووين 
PPAR-ᵧ  ( 13040ف وود كاخوو  قيمووة مر ووا كووام المدسووو ة )موون  اك وور

ميور  وهوذا يودل ان المجاموا  0.0.قيماها الجدولية اخد مساو  معخوية 
 ويخ ر  لماوازن. -اخط ق اميد معادلة هردمن و ماوازن 

CC (16 )اموا ايخووة السويطرت ف وود كوان العوودد المشواهد لمطووراز الووورا     
( و اكوورار ..) CT  امووا العوودد المشوواهد لمطووراز الووورا    .04.و اكوورار 

( 0.0.   031.اموى الارايوا ) Tو  Cوكاخو  الاكورارا  ل ليول  003.
 (.4و) (7الجدونن )

 

( العدد المشاهد والمتوقع وتكرارات الطرز الوراثية واليلات 3) جدول
 لعينة السيطرلا PPAR-ᵧالجين

 الطراز
 الورا  

 العدد
 المشاهد

 اكرار الطرز
 الورا ية

 العدد
 الماوقا

CC 16 .04. 100. 
CT .. .003 1006 
TT . . 70. 

Total 73 10... 73 

2  = 6.35المدسو ة    >  2  0.0.اخد مساو  معخوية  0000=الجدولية 
 

 عينة السيطرلال PPAR-ᵧالتكرارابليمي لجين  (4جدول )
 الاكرار انليل

C .031 
T .0.0 

Total 1.00 
 

( 6070كاخ  قيمة مر ا كوام المدسوو ة لعيخوة ميور المصوا ا  اسواوم )
ودرجوة دريوة   0.0.من قيماها الجدولية اخد مساو  معخويوة  ك روه  ا

.هذا يدل امى وجود فرق معخوم  ين العودد المشواهد والماوقوا لمطورز  .
اخط ووووق اميهووووا ن لعيخووووة ميوووور المصووووا ا  ام  PPAR-ᵧالورا يووووة لجووووين 
 ويخ رج لماوازن.-معادلة هاردم
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اسوواخاداً الووى الخاووا ج السووا  ة فأخوود  ي دووظ وجووود فوورق فوو  قيمووة الاكوورار 
خسوواء المصوا ا  والخسوواء السووميما  ديووث  ووين ال Tو  Cانليمو  ل ليوول  

وهو انليل الطوافر فو  ايخوة المصوا ا   Tارافع  قيم  الاكرار ل ليل 
( هووذا يوودل امووى ارا وواط طفوورت  4   .اخوود فوو  ايخووة السووميما  جوودول )

 انصوا ة  والمر   PPAR-ᵧلجوين  exon 6انسا دال الصاماة فو  الوو
والووذم هووو ا ووارت اوون  PPAR-ᵧديووث اخوود يشووفر ل خوواء ال وورواين الخووووم 

مسووووووا      روايخيووووووة يع وووووور اخهووووووا فوووووو  انخسووووووجة الدهخيووووووة والم وووووواي   
ديووووث يووووؤ ر فوووو  امووووايز الخميووووة الشوووودمية وانخسووووجة الضووووامة وانمعوووواء 

( و موووا اخووود 71ودساسوووية انخسوووولين وايووو  الووودهون فووو  امووو  انخسوووجة )
هوووو )و  (Thiazolidinediones)  ايوووازول  دخوووديونالاوووأ ير الع جووو  لم

خوووع موون اندويووة يسوواخدم فوو  اوو ج موور  السووكرم موون الخوووع ال وواخ ( 
يكون ان طريق زيادت دساسية الخ يا ل خسولين من خ ل اوأ يرن اموى 

مووون الجيخووووا  المرشوووودة  PPAR-ᵧهوووذن المسووووا     لهوووذا يعا وووور جووووين 
( وهخوا  اودت .7 د )او انارا  المرا طة  PCOSلخطر انصا ة  الو
 (..7   13 اط اعدد اشكال هذا  الما زمة والسمخة )دراسا  ا  ا  ارا
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Abstract 
Peroxisome Proliferator Activated Receptors Gamma (PPAR-ᵞ) is a nuclear transcription factor, which Protein 

receptors for insulin and have a significant role in insulin resistance and Type 2 Diabetes mellitus in addition to 

the role of the gene encoded in the differentiation Adipocyte and the development of Adipose tissue. at present 

research has been detected substitution silent mutation C T in  the exon 6 of the gene PPAR-ᵧ in 111 

women, including 73 obese women with Polycystic ovarian syndrome and 38 healthy women . in addition we 

determined certain biochemical variables  (Blood Sugar, HDL-C, Triglycerides) and find a body mass index 

(BMI) and compared between the two groups of women where the results showed significant difference value of 

BMI and the concentration of each of the (Blood Sugar, HDL-C, Triglycerides) and at (0.05 and 0.01) among 

Patient women and Healthy the results showed significant difference in mutant T allele frequency between them 

. The value in Obese PCOS women was (0.336) compared to the value at the healthy women (0:29) this indicates 

the a correlation between substitution silent mutation C T in exon 6 for PPAR-ᵧ and disease . 


