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 مستوى فيتامينكواسم حيوي لتقييمِ  Holo-TC IIدور 
B12 عندَ مرضى الدّاء السُّكَّري من النَّمط الثَّاني 

كميّة  -قسم الكيمياء الحيويّة والأحياء الدقيقة -طالبة الدّراسات العُميا: مروى راغب عنتر
 جامعة البعث -الصيدلة

 كميّة الصيدلة/ جامعة البعث -إشراف الأستاذ المُساعد الدكتور: وليد خدّام

 الممخّص
العديد من التظاىرات العصبيّة والدمويّة والاستقلابيّة والنفسيّة، والتي  B12يسبّب عوزُ فيتامين 

نزيم  ميوتاز،  Aتُعزى إلى تراجع وظائفوِ كتميم لإنزيمي ميثيونين سينثاز وميثيل مالونيل كوا 
مرض السكّري من النمط الثاني، وتُعدُّ مقايسةُ  وىو ما قد يزيدُ من الاختلاطات التي تُرافقُ 

Holo-TC II فيتامين ومستوى الأكثر مصداقيّةً لمتعبير عن حالة B12  في جسم الإنسان لقمّة
 تداخلاتيا.

بالدّاء السكّري  اً مريض 52عند و بعوز التقصّي و  B12حالة فيتامين  بتقييمقامَت ىذه الدراسة 
-Holoمقايسة مستويات من خلال من الأصحّاء، وذلك  18من النمط الثاني ومقارنتيا مع 

TC II  بطريقة  ميبرنةفي عيّنات بلازماELISA ، مستوياتو علاقة ارتباطكما دُرِسَت 
ستخدمة وجرعة الميتفورمين المُ وثلاثيّات الغميسيريد الكوليسترول البلازميّة لكل من  مستوياتالب

  أولئك المرضى.عندَ 
النمط الثاني  السكّري من عند مرضى B12عوز فيتامين وجدَت ىذه الدراسة أنَّ نسبةَ انتشار 

 Holo-TC IIبين مستويات  ارتباطٌ علاقة عكسيّة و  ، وكانَ ىناك%15.4كانت 
(186.605±137.210 pmol/Lومع مستويات الكوليستيرول ) وجرعة  وثلاثيّات الغميسيريد

 (.P<0.001الميتفورمين )
 -ميتفورمين -B12فيتامين  -النمط الثاني -الدّاء السكّري -Holo-TC IIالكممات المفتاحيّة: 

 ثلاثيّات الغميسيريد -كوليسترول
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Role of Holo-TC II as a Biomarker for 

Assessing Vitamin B12 Levels in Patients 

with Type II Diabetes Mellites 

Abstract: 

Vitamin B12 deficiency causes several neurological, hematological, 

metabolic and psychological manifestations, which are attributed to its 

decline in its functions as a coenzyme and cofactor to the enzymes 

(methionine synthase and methylmalonyl co-A mutase), which may 

exacerbate the complications that accompany type II Diabetes Mellitus. The 

Holo-TC II assay is the most reliable assay for the assessment the status and 

level of vitamin B12 in the human body due to its minimal interference. 

This study assessed the status of vitamin B12 and  investigated B12 

deficiency in 52 patients with type II Diabetes Mellitus and compared them 

with 18 healthy subjects, by measuring the levels of Holo-TC II in 

heparinized plasma samples by the using of ELISA kit, and linking it to 

plasma level of cholesterol and triglycerides  and the dose of metformin used 

in those patients. 

This study found that the prevalence of vitamin B12 deficiency in type II 

Diabetes Mellitus patients was 15.4%, and there was an inverse proposion 

and a correlation between Holo-TC II levels (186.605 ± 137.210 pmol /L) 

with cholesterol and triglycerides levels and the dose of metformin 

(P<0.001). 

key words: Holo-TC II- - Diabetes Milletus- Type II- Vitamin B12- 

Metformin- Cholesterol- Triglycerides  
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 Introduction لمقدّمةا .1

 .William P) ومورفي (George Richards Minotمينو )قام الطبيبان الأمريكيّان 

Murphy)  في عشرينيّات القرن العشرين بالتعرّف عمى مادّةٍ مُستخرجةٍ من الكبد تستطيع إزالة
، وعمل بعدىا ىودجكن وزملاؤه في B12 [1]أعراض فقر الدم الخبيث، وسُميَت فيتامين 

خمسينيّات القرن الماضي عمى تحديد بنية الفيتامين الكيميائيّة ونالوا جائزة نوبل عمى ىذا 
العديد من التظاىرات العصبيّة والدمويّة والاستقلابيّة  B12سبّب عوزُ فيتامين يُ . [2]الإنجاز  
، والتي تُعزى إلى تراجع وظائفوِ كتميم لإنزيمي ميثيونين سينيثاز وميثيل [5، 3،4]والنفسيّة

نزيم  في الجسم  B12 ومستوى فيتامين تقديرُ حالةُ  ، ويُمكنُ [7، 6]وتازمي Aمالونيل كوا 
Hcy [9 ]اليوموسيستئين و [ 8] الكمّي B12 الفيتامين باستخدامِ العديد من الواسمات مثلَ مُقايسة

 . Holo-TC II [11]وترانزكوبولامين  MMA [10]وحمض ميثيل مالوني 

 Holo-TC IIأو ما يُعرَف بـ  transcobalamin IIوالمرتبط  B12يُشكّل الجزء من فيتامين 
أو  [11] %30ويُشكّل ما نسبتو  ،الخموي قبطو، وىو ما يُسيّل عممية من الفيتامين الجزءَ الفعّال

من الكوبالامين الكُمّي الجائل في الدوران. يُعدُّ  [14، 12،13] أُخرى دراسات( حسبَ 6-20%)
Holo-TC II  ُمعمماً ثابتاً، ولا يحتاجُ لاحتياطاتٍ خاصّة أثناء جمع العيّنات لمقايستو، ويُمكن

 (70ºC-وحتّى  20ºC-شير( بدرجات حرارة ) 16)أو لأكثر من سنة أن يبقى ثابتاً لأشير 
( EDTAأو المجموعة عمى  الميبرنة. يُمكنُ استعمالُ  عيّنات المصل أو البلازما )[15]

الدراسات أنواعاً مُتعدّدةً لمقايسة ىذا المعمم لكن أبرزىا  ت، وقد ذكر Holo-TC II [16]لمقايسة 
قبولةً في الكثير من ، وقد باتَت مقايسةُ ىذا المعمم منتشرةً ومELISA [18]و  RIA [17]كان 

وسويسرا والنمسا  [16]والدول الاسكندنافيّة  [20]مثل المممكة المتّحدة   [19]الأبحاث حول العالم 
تعدُّ الأكثر مصداقيّةً لمتعبير  Holo-TC IIلذلك يُمكنُ القولُ أنَّ مقايسةُ  .[21]وأستراليا وغيرىا

 .[26،27، 25، 24، 22،23] في جسم الإنسان لقمّة تداخلاتيا B12 فيتامين عن حالة
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( إلى مجموعةٍ من الاضطّراباتِ الاستقلابيّة DM) Diabetes Mellitesيُشيرُ الدّاء السّكّري 
، ويُصنَّف إلى hyperglycemia [28]التي تشتركُ جميعيا بنمطٍ ظاىريٍّ ىو فرطُ سكّر الدّم 

الأنماط الخاصّة والنوعيّة من الدّاء و  لنمط الثاّنيواالنمط الأوّل ؛ [29]أربعٍ فئاتٍ رئيسيّةٍ عامّةٍ 
النمط الحممي من الداء )فيروسات وأورام وأدوية. إلخ( و  أسبّابٍ متنوّعةالسّكّري الناجمةِ عن 

 الدّاء السكّري من النمط الثانيطّ المعالجة الأوّل خ Metforminيُعدُّ الميتفورمين  السّكري.
من حساسيّة الخلايا للإنسولين ويُنقصُ من إنتاج الكبد لمغموكوز ويزيد  ميتفورمين يزيد، [30]

ا يزيد من مستوى ممن قبطو واستيلاكو بتواسط الإنسولين ويُثبّط الأكسدة الميتاكوندرية م
AMP  ويُنقصATP  ومن الممكن أن [31]الاستحداث الشحمي والسكّري ويُقمّلداخل الخميّة ،

يبدوُ ضبطُ الممفّ  .[32] عمى موقع الامتصاص المُعتمد عمى الكالسيوم B12يُنافس الفيتامين 
الشحميِّ ىاجساً لأطّباء الغدد الصمّ عندَ تدبيرِ حالةِ مريضِ سكّري، لما لو من اختلاطات 

وثلاثيّات  LDLالكوليسترول وعمى مستوى الأوعية الدموية، حيثُ يُشكّل ارتفاعُ مستوى 
  [.5،6]الغميسيريد عاملَ خطورة لمتسبّب بأمراض قمبيّة وعائيّة مثلًا 

 Aim of Research هدف البحث .2

عندَ مرضى بداء السكّري من النمط الثاني من  B12ييدفُ البحث إلى تقييم حالة الفيتامين 
، ودراسة علاقة ىذا الواسم الحيوي مع Holo-TC IIخلال استخدام واسم حسّاس ودقيق ىو 

بعض معالم الممف الشحمي )الكوليسترول الكمّي وثلاثيّات الغميسيريد( وجرعة الميتفورمين عندَ 
 أولئك المرضى.

 Methods and Materialsطرائق المواد و ال .3

 Samples العيّنات .3.1

 Study Subjectsأفراد الدراسة  .3.1.1

من الأصحّاء، وقد  18مريض سكّري من النمط الثاني، و 52أُجريَت ىذه الدراسة عمى 
استبُعِدَت العيّنات المرضيّة التي كانَ أفرادُىا من الحوامل أو المرضعات، ومن لم يمضِ عمى 
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تشخيصو أكثر من خمس سنوات، ومن كانَ يتناول المتمّمات الفيتامينيّة بكافّة أشكاليا، ومن 
أو أُجريَ لو استئصال جزئي أو كمّي لممعدة أو الأمعاء الدقيقة، يُعاني قصوراً كبديّاً أو كمويّاً 

أو أيّاً من  H2 2الييستامين أو حاصرات مستقبل  PPIsومن يتناول مثبّطات مضخّة البروتون 
أدوية الحموضة، بينما استبُعِدَت من عيّنات الأصحاء من يتناول المتمّمات الفيتامينيّة لأيِّ 

 ات الحموضة )من أيِّ نوع( خلال الشّير السّابق للاعتيان. سبب، ومن يتناول مُضادّ 

 Samplingالاعتيان  .3.1.2

ساعة(، بحجم  12-8، بعدَ صيام )heparinized plasma ميبرنةاستُخدِمَت عيّنات بلازما 
(1.5 ml جُمِعَت العيّنات المرضيّة من مشفى حمص العسكري، ونُقمِت إلى مختبر ،)البحث  ي

 كميّة الصيدلة في جامعة البعث.  -يويّة السريريّةوالكيمياء الح العممي

 Used instruments, equipmentالأجهزة والأدوات والمواد المُستعممة .3.2

and materials 

ELISA (Robonikجممة جياز استُعمِمَت 
® 

Readwell Touch and Washwell Plate, 

India ،) حمّ و( ام مائيMemmert Water Bath, Germany ،) مثفّمة أنابيب و ة مجمّدو
(Hettich Rotofix 32, Germany كما استُعممَت الأدوات التالية: أنابيب إيبندورف ،)

بسعات مختمفة  ورؤوس لمماصّات الميكرويّة 5mlومحاقن  ميبرنةوماصّات ميكرويّة وأنابيب 
(1000, 500, 250, 10, 5µL)( استُعمِمَت عتيدة .Kit ) لقياسHuman Holo-TC II  بطريقة

ELISA (MyBioResource   Southern California, San Diego (USA))  وعتيدة
 (BioSystems S.A. Costa Brava, 30. 08030 Barcelona (Spain)) ثلاثيات غميسيريد

 BioSystems S.A. Costa Brava, 30. 08030 Barcelonaوعتيدة كوليسترول كمّي )

(Spain).) 

 Methodsالطرائق  .3.3

 مقايسة بعض معالم الممف الشحمي )الكوليسترول الكمّي وثلاثيّات الغميسيريد( .3.3.1
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جرت مقايسة الكوليسترول الكمّي وثلاثيّات الغميسيريد بالطريقة الإنزيميّة المونيّة حسب نشرة 
( BioSystems S.A. Costa Brava, 30. 08030 Barcelona (Spain)العتائد المُستخدمة )
، أمّا 150mg/dLلمرجعيّة لثلاثيّات الغميسيريد حسب نشرة العتيدة: حتّى واعتمدَت القيمة ا

  200mg/dLبالنسبة لمكوليسترول الكمّي فقد كانت القيمة المرجعيّة حسب نشرة العتيدة: حتّى 

 ELISAبطريقة المقايسة المناعيّة المرتبطة بالإنزيم  Holo-TC IIمقايسة  .3.3.2

 MyBioResource   Southern California, Sanيدة )أُجريَت ىذه المقايسة باستخدام العت

Diego (USA) والتي تعتمدُ طريقة ،)ELISA  اً بئر  66التنافسيّة، حيثُ يحملُ طبق المعايرة 
الموجود في العيّنات أو  Holo-TC II، وخلال التفاعل، سيقومُ Holo-TC IIمغمَّفاً مُسبقاً بـ 

)في الطور الصمب( عمى  Holo-TC IIفي المحاليل العياريّة بمنافسة الكميّة المثبَّتة من 
. تُغسلُ الكميّةُ Holo-TC IIمواقع الارتباط مع أضدّاد الكشف المقترنة بالبيوتين والنوعيّة لـ 

عن طبق المعايرة، وبعدىا يُضاف الفائضةُ من القرائن أو من العيّنة أو العياري غير المرتبطة 
(SABC) HRP-Streptavidin  لكل بئر من طبق المعايرة ويُحضَن، ويمي ذلك إضافة الركازة

TMB  ِّنوقفوُ بإضافة محمول حمض الكبريت وعندىا يتغيّر المون الذي  ليحدثَ تفاعلٌ  بئرٍ  لكل
في  Holo-TC II. يُحدَّد تركيز 454nmيُقاس بمقياس الطيف الضوئي عند طول موجة 

 العيّنات من خلال منحني الخاص بالمحاليل العياريّة.  

بينما جميع  ng/mlأُجرِيَت الحسابات عمماً أنَّ نشرة العتيدة كانت تحمل التراكيز بواحدة 
المرجعية الواردة فييا كانت  تالدراسات المرجعية التي اعتمدَ عمييا ىذا البحث وجميع المجالا

ا تمَّ التواصل مع الشركة المُصنّعة لإرسال عامل تحويل لمرقم حسب الوزن ، لذpmol/Lبواحدة 
 مد عند تحضير ىذه العتيدة فكان عامل التحويل حسب الشركة المُصنّعة:الجزيئي الذي اعتُ 

For MBS760611 an approximate conversion is ~1 pmol/L=~44 pg/ml 

 Statistical Analysisالتحميل الإحصائي  .3.4
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 Statistical Package for theيّ التّحميل الإحصائيّ باستخدام البرنامج الإحصائ أجريَ 

Social Sciences (SPSS) الرّابعة والعشرين  بنسختو(Version 24) وبناء عمى المعطيات ،
لعيّنتين مستقمّتين وتحميل التبّاين وحيد  Tومنيج الدّراسة المتّبع تمّ اعتماد اختبار ستيودنت 

. تمّ عد LSDبالإضافة إلى اختبار المقارنات الزّوجيّة المتعدّدة  One way ANOVAتجاه الا
( ذات قيمة ميمّة إحصائياً، ثمّ تمّ استخراج معامل P-value< 0.05الفروق عند عتبة الدّلالة )

لبيان العلاقات الخطيّة باستخدام اختبار الانحدار  Correlation Coefficient (R)الارتباط 
 لكلّ علاقة. Linear Regressionخطّيّ ال

 النتائج .4

، وقد توزّعت ىذه العيّنات عمى الميبرنةعيّنة من البلازما  70بمغَ عدد عيّنات الدراسة 
 :مجموعتين

 .A(، %25.72) عيّنة 81مجموعة الأصحّاء: 

 .B(، 74.28عيّنة ) 52: الثاني مجموعة مرضى السكّري من النمط

 الأصحّاء  الإحصاء الوصفي لمجموعة .4.1

توصيف قيم متوسّطات وحدود مجالات المعالم المدروسة في ىذا البحث،  1يُظيرُ الجدول 
 وذلك في عيّنات الأصحّاء.

 الأصحّاء مجموعة عندَ  المُقاسة لممعالم الوصفي الإحصاء 8 جدول

 المعمم المُقاس
الحدّ 
 الأدنى

الحدّ 
 الأعمى

المتوسّط 
 الحسابي

الانحراف 
 المعياري

Holo-TC II 
(pmol/L) 197.909 420.682 387.85094 57.342199 
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 TGالشحوم الثلاثيّة 
(mg/dl) 

118.0 270.0 136.917 34.6954 

كوليسترول كمّي 
TCh (mg/dl) 

137 166 144.83 7.540 

 الثانيمرضى النمط  ةالإحصاء الوصفي لمجموع .4.2

توصيف قيم متوسّطات وحدود مجالات المعالم المدروسة في ىذا البحث،  (2) يُظيرُ الجدول
 الثاني.وذلك في عيّنات مرضى النمط 

 النمط من السكري مرضى مجموعة عندَ  المُقاسة لممعالم الوصفي الإحصاء 2 جدول

 الثاني

 المعمم المُقاس

 
الحدّ 
 الأدنى

الحدّ 
 الأعمى

المتوسّط 
 الحسابي

الانحراف 
 المعياري

Holo-TC II 
(pmol/L) 

7.090 405.682 186.605 137.210 

 TGالشحوم الثلاثيّة 
(mg/dl) 

222.0 316.0 279.804 28.792 

 TChكوليسترول كمّي 
(mg/dl) 

158 194 183.44 9.791 

جرعة ميتفورمين 
 (mgاليوميّة )

1500 3000 2076.92 607.023 

 حسب درجة العوزتوزّع العيّنات  .4.3

 :B12لتقييم حالة فيتامين  Holo-TC IIتمّ اعتماد المجالات التالية لمستويات 
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 (pmol/L 50<طبيعيّة )

 (pmol/L 35≤و  pmol/L 50≥منخفضة )

 B12 (<35 pmo/L)حالة عوز بفيتامين 

 . 3وجاءَ التوزّع كما يُظيرُ الجدول 

 العوز درجة حسب العيّات توزّع 3 جدول

 
 

 المجموعات
 المجموع

A B 

مجال العوز
 

 طبيعي
>50pmol/L 

 57 39 18 العدد
 %81.42 %75.0 %100.0 النسبة المئويّة

 منخفض
[35-50] 

 

 5 5 0 العدد

 7.14 %9.5 %0.0 النسبة المئوية

 عوز
<35pmol/L 

 8 8 0 العدد

 %11.43 %15.4 %0.0 النسبة المئوية

 المجموع
 70 52 18 العدد

 %100.0 %100.0 %100.0 النسبة المئويّة

 

 TGبمستويات  Holo-TC IIعلاقة  .4.4

مع قيم ثلاثيات الغميسيريد عند مجموعة الأصحّاء  Holo-TC IIعند دراسة علاقة مستويات 
لداء السكّري من (. وفي حالة مرضى ا8 ( مع علاقة عكسيّة )الشكلP=0.003<0.05)كانَ )
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( مع وجود P<0.001أنَّ ) Holo-TC II، أظيرت دراسة العلاقة مع مستويات النمط الثاني
 (.2 علاقة عكسيّة )الشكل

 

 الأصحّاء عند   TG مع  HOLO-TC II مستويات علاقة   1 الشكل

 

 الثاني النمط من السكري مرضى عند   TG مع HOLO-TC II مستويات علاقة 2 الشكل

 الكوليسترول الكُمّيبمستويات  Holo-TC IIعلاقة  .4.5
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عند مجموعة الأصحّاء  الكوليسترول الكُميّ مع قيم  Holo-TC IIعند دراسة علاقة مستويات 
داء السكّري من النمط (. وفي حالة مرضى ال3 ( مع علاقة عكسيّة )الشكلP<0.001)كانَ )
( مع وجود علاقة P<0.001أنَّ ) Holo-TC IIأظيرت دراسة العلاقة مع مستويات  ،الثاني

 (4 عكسيّة )الشكل

 

 الأصحّاء عند   الكمّي الكوليسترول مع HOLO-TC II علاقة 3 الشكل

 

 من السكري داء مرضى عند   الكمّي الكوليسترول مع HOLO-TC II علاقة 4 الشكل

  الثاني النمط
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مع جرعة الميتفورمين عند مرضى السكّري من  Holo-TC IIعلاقة  .4.6
 الثانيالنمط 

أظيرت نتائج ىذه الدراسة عند تحميميا إحصائيّاً أنَّ مجال جرعة الميتفورمين الموصوفة كان 
[1500mg-3000mg بمتوسّط ،]607.023±2076.92 mg  يوميّاً، وعند دراسة ارتباط

مع علاقة عكسيّة، وىو  P<0.001مع جرعة ميتفورمين اليوميّة كانَ  Holo-TC IIمستويات 
 (.5)ما يُظيرُه الشكل 

 

 النمط من السكري الداء مرضى عند   الميتفورمين بجرعة HOLO-TC II علاقة 5 الشكل

 الثاني

 Discussion المناقشة .5

، عند مرضى السكّري من النمط الثاني حسبَ ىذه الدراسة B12كانَ انتشار عوز فيتامين 
، وىو ما توافقَ مع العديد من %15.4بنسبة  ،Holo-TC IIوذلكَ بناءً عمى مستويات المعمم 

النسبة،  الدراسات التي قالت بوجود نسبة عوز عند ىذه المجموعة المرضيّة ولكن قد تفاوتت
، [33] )أوغندة( %10.7وزملائو  Alkabwai 2016فمثلًا كانت نسبةُ انتشار العوز في دراسة 

 المتّحدة الولايات ،2009) وزملاؤه   Pflipsenفي دراسة قامَ بيا  %22بينما كانَت النسبة 
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 B12 فيتامين جاءت من خلال مقايسة مستويات Pflipsenنتائج أنّ ، إلّا [34] (الأمريكيّة
، وىو ما قد يُفسّر وجودَ قيمَ عوز قد لا تكونُ حقيقيّة. كانَت نسبةُ Holo-TC IIالكمّي وليسَ 

عند مرضى السكّري من  %17.4( 2014وزملائو )كوريا،  Kangانتشار العوز في دراسة 
 Sun-Hye Koفي دراسة  %9.5، وكانت النسبة [35] النمط الثاني المُعالجين بالميتفورمين

لاؤه وزم Sparre Hermann. بيَّنَت دراسة قامَ بيا [36] يا في كوريا الجنوبيّة أيضاً ئوزملا
عند مرضى السكّري من  %21.6كانت أقلَّ بنسبة  Holo-TC II( أنَّ نسبةَ 2004)السويد 

 . [37] عيّنة( مقارنةً مع الأصحّاء 53النمط الثاني )

 تي المرتسم الشحمي لمجموعبعض معالم مع  Holo-TC IIعند دراسة علاقة ارتباط مستويات 
 ومستويات ثلاثيّات الغميسيريد Holo-TC IIارتباط بين مستويات و لا يوجد الدراسة تبيّن أنّ 

بينما كانَ ىناكَ ارتباطٌ قويٌّ وعلاقةٌ ( P=0.003>0.05والكوليسترول الكُمّي عند الأصحّاء )
ويُشيرُ ذلك إلى الأثر السمبي  ،(P<0.001النمط الثاني ) السكري من مرضىعكسيّةٌ عند 

والكوليسترول الكُمّي  TG  عمى مستويات ثلاثيّات الغميسيريد  Holo-TC IIلتناقص مستويات 
(TCh( وزيادة خطورة المَرَاضة المرافقة لارتفاع مستويات معالم المرتسم الشحمي )TG, 

TCh)  مع المستويات المُتدنّية منHolo-TC II  وما تدلُّ عميو من انخفاضٍ وظيفيٍّ في
قد  .[38]( 2014وزملائو ) Adaikalakoteswariوىو ما يتوافق مع دراسة  B12فيتامين 

نزيم  B12 فيتامين يُفسَّرُ ذلكَ بكونِ  -MMميوتاز ) Aيعملُ تميماً للإنزيم ميتيل مالونيل كوا 

CoA  ميوتاز( الذي يُحوّلMM-CoA إلى سوكسينيل- CoAفيتامين ، وبالتالي فإنّ عوز 
B12  سيؤدّي إلى تراكمMM-CoA  والذي يعملُ مثبّطاً للإنزيم كارنتين بالميتويل ترانز فيراز
CPT ما يؤدّي إلى استحداث الدسم بشكلٍ [39] المسؤول عن معدّل أكسدة الشحوم الدسمة ،

إلى أن  B12 فيتامين . إضافةً إلى ما سبق، يؤدّي تناقص وعوزTGأكبر، وازدياد مستويات 
وفرطٍ في  DNAمحدودة، وىو بدوره سيُقمّل من ميتمة  AdoMetميتيونين أدينوزيل تكونَ كميّة 

شحمي، والتي تُحرّض وغيرىا في النسيج ال SREBF1التعبير عن بعض المورّثات مثل 
 .[40] الاصطناع الحيوي لمكوليسترول واليوموسيستئين وتزيدُ من مستوياتيما المصميّة
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 Holo-TC IIوعلاقةً عكسيّةً بين مستويات ( P<0.001)أظيرَت ىذه الدراسة ارتباطاً كبيراً 
وجرعة الميتفورمين، وىو ما توافق مع العديد من الدراسات التي تحدّثت عن استعمال 

ن النمط الثاني، عند مرضى السكّري م B12الميتفورمين كعامل خطورة لحدوث عوز فيتامين 
( أنَّ انتشارَ العوز كانَ أكبر عند استعمال 2014)  [35] وزملائو Kangفقد أظيرَت دراسة 

وزملائيا  Reinstatlerالميتفورمين مقارنةً باستعمال السيمفونيل يوريا، كما بيّنت دراسةُ 
من المرضى المُعالجين بالميتفورمين، يُعانون من عوز كيميائي حيوي  %5.8( أنَّ 2012)

( أنَّ استعمال الميتفورمين كانَ 2010وزميمو ) Wile، بينما أظيرَ B12 [41] بفيتامين 
 Wileلم المقاسة بين دراسة ، مع اختلاف المعا[42]مصحوباً بتناقص مستويات الكوبالامين 

وزملائيا بيّنَت أنَّ العوز كانَ أكبرَ مع جرعة الميتفورمين  Koوىذه الدراسة. كما أنَّ دراسة 
(>2000mg, P= 0.008) [36] كما بيّنت دراسة ،Kim  فيتامين وزملائو أنَّ نسبةَ عوزB12 

 1500≤) من مرضى الدراسة، وأنَّ ذلك العوز كانَ مرتبطاً بجرعة ميتفورمين %22.2كانت 

mg) [43]فيتامين . إنَّ جميعَ نتائج الدراسات السابقة تستندُ إلى تنافس ميتفورمين مع B12 
والعامل الداخمي عمى الارتباط بالمستقبل في موقع الامتصاص من الأمعاء، وىي عمميّة 

 تعتمدُ عمى الكالسيوم.

 Conclusion الخلاصة .6
كواسم حيويّ حسّاس ودقيق لتقصّي حالة فيتامين  Holo-TC IIيُمكنُ الاعتمادُ عمى  -

B12 ت البشرية.في الجسم، وتقدير مدى انتشار العوز بالفيتامين في العيّنا 

 .%15.4كان  انتشارُ العوز بين مرضى الدّاء السّكري من النمط الثاني  -

معالم الممفّ الشحمي بعض و  B12فيتامين  يوجد ارتباط معنوي عكسي بين مستويات -
 عندَ مرضى بداء السّكري

وجرعة الميتفورمين  B12فيتامين  يوجد ارتباط معنوي عكسي بين مستويات -
 الثاني.النمط  السكري من مرضى المُستخدمة من قبل

 Suggestions and Recommendations المقترحات والتوصيات .7
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حيويّة في ضبطِ بعضِ عوامل ال B12الفيتامين أىميّة تثقيف مرضى دّاء السكّري ب -
 (عمى سبيل المثال خطورة مضاعفات الدّاء السكّري )الإمراضيات القمبية الوعائيّة

ضمن الخطّة العلاجيّة لتدبير النمط الثاني لمداء  B12إدخال متمّمات فيتامين  -
 السكّري

تحتوي الكالسيوم بيدفِ التقميل من المنافسة  B12أن تكونَ جميعُ متمّمات فيتامين  -
 عمى موقع امتصاص الفيتامين مع المواد الُأخرى )الميتفورمين مثلًا(
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