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اشد و ب یم یمثل یدتول یندر زنان در سن ینیاختلال اندوکر ین( متداول ترPCOS) کیستیکیتخمدان پل سندرم

و  ینبا مقاومت به انسول PCOS. باشدیم یادر سرتاسر دن یو پرموئ ینابارور گذاری،علت عدم تخمک ترینمتداول

زنان  کیستیکیپل یتوسط تخمدان ها یافته یشافزا ایرا در آندروژن ه یاساس یکه نقش باشدیمرتبط م یپرانسولینمیه

نوع  یابتد یشرفتپ یسکر یشافراد در معرض افزا ینکه ا کندیم یفاا PCOSمربوط به  ینبا مقاومت به انسول

 ینفوذ چرب یرندهاست که  در برگ یکبد یها یماریاز ب یفیط NAFLDباشند.  یالتهاب م یینو درجات پا یتوسمل2

 یابدر غ یروز،س یتو در نها یبروز(، فNASHبعلاوه التهاب ) ی(،  نفوذ چربsteatosisها ) اتوسیتدرصد هپ 5در 

مقاومت به  ی،شکم یچاق یلاز قب یک،سندرم متابول یها یژگیبا و NAFLDباشد.  یاز حد الکل م یشرف بمص

 یاست. اشتراک و همپوشان تبطمر یاربس یدمیالپ یس(  و دDMT2)2نوع یتوسمل یابتد یاعدم تحمل گلوکز  ین،انسول

با توجه به خواص ضد  یداروئ یاهگ کیباشد. گزنه به عنوان  یم ینمقاومت به انسول NAFLDو  PCOS ینب یاصل

و نکروز، به عنوان  یبروزو کاهش التهاب، ف 2نوع  یابتخود، باعث بهبود د یپوگلیسمیکو ه یدانیاکس یو آنت یالتهاب

مورد مطالعه قرار  PCOS یگزنه بر عملکرد کبد در رت ها یکنندگ یلرو، اثرات تعدینشود. از ا یم NAFLDعلائم 

 یمشده با گزنه تقس یمارو ت PCOSکنترل،  یبه گروه ها یستاررت بالغ نژاد و 144 ی،عه تجربمطال ینگرفت. در ا

 یپل یدو تائ زرو 60والرات قرار گرفتند، بعد از  یولاستراد 2mg یجلد یرز یقتحت تزر PCOSشدند. گروه 

گزنه قرار گرفتند. ( عصاره mg/kg BW 450, 150،250) یدوزها یدرون صفاق یقتحت تزر یگروه تجرب یستیک،ک

 یزیآنها به منظور انجام رنگام یو کبدها یخون یشده و نمونه ها هوش یکلروفرم ب یلهروز، رت ها بوس 21بعد از 

شد. اطلاعات با استفاده از نرم  یجمع آور یکیسرولوژ زیابیکروم ماسون و ار یو تر ینو ائوز یلینهماتوکس یها

دار در  یبه عنوان سطح معن p<0.05قرار گرفت و  یابیمورد ارز ANOVA one-wayو با روش  instat3افزار 

و  یکنکروت ینشان دهنده کاهش تعداد سلول ها یکیسرولوژ یشاتو آزما یکبد یبافت ینظر گرفته شد. برش ها

 ،ینکبد، مقاومت به انسول یمرکز یداحاطه کننده ور یبریلاریو مواد کلاژن مانند ف یکبد یبافت ها رتجمع کلاژن د

CRPی،کبد یها یم، آنز IL-6 یدر سطوح هورمون ها ییرو تغ LH وFSH یدر رت ها یپیدیل یلو پروفا PCOS 

 مختلف گزنه بود. یشده با غلظت ها یمارت

از آن است که  یحاک یجشود، نتا یم یفالتهاب توص یینحالت با درجه پا یکبه عنوان  PCOS یکهآنجائ از

احتمالا باعث کاهش التهاب و بهبود علائم  یکبد یبروزو کاهش نکروز و ف ینبه انسول یتحساس یشگزنه با افزا

 باشد. هبر کبد داشت یقابل توجه یشده و اثرات حفاظت PCOSدر  یکسندرم متابول

 التهاب ین،، مقاومت به انسولNAFLDگزنه،  یستیک،ک یسندرم تخمدان پل :یدیکل کلمات
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-1 مقدمه 

-1-1 پستانداراندر لید مثلی ماده دستگاه تو 

-1-1-1 دستگاه تولید مثلی ماده پستاندارانتکوین  

در  3، از مزودرم حدواسط2ی مزودرم جانبیصفحه 1ی احشاییغدد تناسلی در مهره داران از حاشیه ی بالایی لایه

رت دو نوار گردد. اولین پیش فرم غدد تناسلی به صوی خلفی بدن جنین به صورت قرینه تشکیل میموقعیت نیمه

طولی و ضخیم شده از بافت پوششی مزودرمی حفره ی بدن درست در کنار روده بند پشتی مقابل همدیگر به وجود 

ها ندارند و هر دو از سلول های جنسی اولیه و مشتقات مزودرمی اند. در از نظر منشا فرقی با بیضهها  ناتخمدآیند. می

می شوند و به  4این نوار های تناسلیوارد  E11در ندودرم کیسه زرده از ااولیه مشتق  سلول های جنسیجوندگان  

کنند.  نوار های در می آیند که به صورت مجموعه هایی جمع شده و در قشر تخمدان تجمع پیدا میاووگونی صورت 

  E16از روز  آورند. در رت  تخمدان هاتناسلی با ورود این سلول ها به لایه ی پوششی خود غدد تناسلی را بوجود می

تعداد انها  E18.5کنند به طوریکه در روز قابل تشخیص هستند. سلول های جنسی اولیه به سرعت شروع به تکثیر می

عدد می رسد. تشخیص بافت تخمدان و اووسیت ها تنها پس از پایان فعالیت میتوتیک اووگونی هاامکان   85000به 

همه ی  E17وز و ورود انها به دیپلوتن میوز تمایز می یابند. در روز پذیر است. سلول های جنسی اولیه با توقف میت

سلول های جنسی وارد میوز شده اند. این مجموعه های اووگونی لانه ی تخمکی نام دارند. تعدادی از سلول های 

مرور اطراف  سازنده ی لانه تخمکی از بین می روند و بقیه ی آنها به تدریج از لانه های تخمکی آزاد می شوند و به

این سلول ها را یک ردیف سلول های فولیکولی می پوشاند. با تجمع سلول های فولیکولی در پیرامون آنها، این سلول 

 .(et al; 1998  van 1383)پریور، ها اووسیت اولیه نامیده می شوند

 

                                                 
1
 Splanchnopleura 

2
 Lateral Mesodermal Plate 

3
 Intermediat Mesoderm 

4
 Genital Ridges 
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-2-1-1 1فولیکول زایی 

ی درجوندگان بسیار مشابه انسان است. در زمان تولد تخمدان موش صحرایی حاوی طناب های جنسی تکوین فولیکول

هفته بعدی موج نخست  3گیرند و در طول ن در روز سوم بعد از تولد شکل میهای آغازیو اووگونی هاست. فولیکول

ثانویه در روز هفتم در تخمدان  گیرد. فولیکول هایی به فولیکول های آنترال صورت میتکوین فولیکول های بدو

 28الی14بعد از تولد اتفاق می افتد. رت های ماده  34در حدود روز  2قابل مشاهده می باشند. بلوغ یا اولین استروس

وارد شود. به این حالت اصطلاحا  3توانند به مرحله ی بحران جنسی یا حرارت جنسی ساعت پس از زایمان می

postpartum حال شیردهی و نگهداری از زاده های خود توانایی بارداری را دارند. در هر بار زایمان گویند و در می

صبح  4تا  2یابد. در ساعت سر است و با افزایش سن این تعداد کاهش می 12تا 10تعداد زاده ها در رت نژاد ویستار 

ویت است. بعد از عمل جفت صبح علایم آن روز قابل ر 10روز استروس تخمک گذاری رخ داده و در ساعت حدود 

ساعت قابل رویت است. بعد از اولین  24تا 12به مدت  4گیری ماده ای واکسی و سفید رنگ بنام پلاک جفت گیری

روز  8الی  7 شوند. در رت های نژاد ویستار و آمستردام اولین سیکل هاتخمک گذاری سیکل های تخمدانی آغاز می

ماهگی ادامه می یابد و بعد از آن سیکل ها نامنظم و  12تا  10ا حدود کشد. چرخه ی استروس طبیعی تطول می

شوند و به دنبال آن مرحله دی استروس مزمن و ماهگی به بعد وارد استروس پایدار می 15الی  12طولانی می شود. از 

تخمدانی در زمانیکه سیکل  (.McGee et al, 2000)رخ می دهد anestrousنهایتا پایان استروس و ایجاد حالت 

 )تعداد کل انها در زمان اولین تخمک گذاری %13فولیکول)  800رت ها در سن یک سالگی متوقف می شود تعداد 

میکرومتر و دو یا سه  20تا 17با قطر  5متحمل تخمک گذاری شده و بقیه دچار آترزی شده اند. فولیکول های بدوی

س قابل مشاهده اند. هر کدام دارای یک اووسیت اولیه با لایه سلول های فولیکولی سنگفرشی پهن در بخش کورتک

میکرومتر هستند که در مرحله ی پروفاز میتوز متوقف شده اند. گاه فولیکول های مراحل گذار، دارای هر  15تا 11قطر 

 در این فولیکول ها قابل رویت است که Slavjanskyدو نوع سلول سنگفرشی و مکعبی هستند. غشای پایه یا غشای 

و لامینین و فیبرونکتین است. قطر فولیکول متاثر از قطر اووسیت است. بزرگترین فولیکول ها در این  4از جنس کلاژن 

                                                 
1
 Folliculogenesis 

2
 Estrous 

3
 Sex Heat 

4
 Coupulatory Plug 

5‌Primordial follicles 
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میکرومتر هستند. تعداد محدودی از فولیکول های اولیه  28,5سلول گرانولوزا و اووسیتی به قطر 29-25مرحله دارای 

احاطه شده اند، قابل مشاهده اند. برخی از فولیکول های  1یز نیافتهمثل سلول های تک تما که با سلول های استرومایی

اولیه را می توان با مشاهده ی سلول های گرانولوزای در حال تکثیرشان تشخیص داد. فولیکول های ثانویه یا پیش 

اندازه ی و تعداد زیادی هستک دارد.  3(GVدارای اووسیت هستند که هسته ای مرکزی و ژرمینال وزیکول) 2آنترال

 ماند.اووسیت با تغییر اندازه ی فولیکول ثابت باقی می

 

 

 گروه های مختلف فولیکولی در تخمدان رت 1-1 شکل 

در رت فولیکول های تخمدانی به سه دسته ی تقسیم می شوند: کوچک، متوسط و بزرگ. این تقسیم بندی بر اساس 

 Torben) د لایه های سلول های گرانولوزای اطراف اووسیت در بزرگترین برش از هر فولیکول حاصل می شودتعدا

Pedersen And Hannah Peters; 1968.)  لایه  3الی  2در فولیکول های کوچک تر ضخامت لایه ی گرانولوزا

ای گرانولوزا شدیدا فعالیت میتوتیک از ه است. زوناپلوسیدا در این عده فولیکول ها به وضوح قابل رویت است. سلول

لایه ساخته  12الی  2شود. لذا در نهایت یک اپیتلیوم مطبق خود بروز می دهند که نشانه ی تشخیصی آنها محسوب می

و آنتروم شروع  4میکرومتر دارد، لایه ی تک داخلی 225لایه سلول و قطر  12الی  6شود. زمانی که این لایه دارای می

                                                 
1
 Interstitial Cells 

2
 Preantral Follicle Or Secondary Follicle  

3
 Germinal Vesicle 

4
 Thecal Interna 
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مسطح تر بوده و به صورت متحدالمرکز درون شبکه ای از فیبرهای پیوندی  1های تک خارجیکند. سلولمی به تشکیل

اند. بزرگترین فولیکول های پیش آنترال سالم وارد مرحله ی آنترال کوچک اولیه می شوند، قرار گرفته و عروقی

یابد. قطر ه و مورفولوژی فولیکول تغییر بارزی میسایزشان با تکثیر سلول ها و به هم پیوستن نهایی آنتروم بزرگتر شد

 2شده و توده ی تخمکی میکرومتر می رسد. سلول های گرانولوزای محیط اووسیت به هم بسیار نزدیک 70اووسیت به 

 3دهند. بقیه ی سلول های گرانولوزا که به غشای پایه نزدیک تر هستند سلول های گرانولوزای دیواره ای را تشکیل می

رسند. اووسیت در وسط قرار دارد میکرومتر می 500سازند. فولیکول های آنترال سالم در مراحل پایانی به قطر می را

به کناری رفته اند. سلول های گرانولوزای احاطه کننده ی اووسیت تشکیل حلقه ای به نام کرونا رادیاتا می  GVولی 

خمک گذاری در مرحله ی استروس حجم زیادی از کورتکس ی تفولیکول های در آستانه. (Williams, 2000کنند)

ی متافاز میوز دوم شوند. دارای اووسیت ثانویه اند که نشانهه سطح آزاد گناد نزدیک تر میکنند و برا اشغال می

ناحیه ی ضخیمی برامده به سمت آنتروم می سازد. اتصالات گرانولوزا  4( COCکومولوس) –است.کمپلکس اووسیت 

هم کاهش یافته و غشای پایه ی فولیکولی در حال محو شدن است و عروق خونی به صورت عمیق تری وارد ها با 

لایه تک شده اند. در سطح تخمدان این ناحیه مسطح می شود و اپیتلیوم ژرمینال آن سنگفرشی شده و اوولاسیون رخ 

را در اوویداکت یافت.  سلول های  COCتوان  روز این اتفاق می افتد. دراین زمان می 5می دهد. در رت ها هر 

دهند. در جسم زرد سلول فولیکولی دیواره ای و نیز سلول های تک در تخمدان باقی مانده و تشکیل جسم زرد می

شوند گیرند. در فولیکول هایی که دچار آترزی میهای گرانولوزا برای اولین بار در تماس با عروق خونی قرار می

حذف  GVن اووسیت رو به انحطاط گذاشته و آر لایه ی گرانولوزا قابل رویت است. پس از سلول های پیکنوتیک د

گذارد. کل مرحله ی گردد. در مراحل بعد اووسیت رو به تکه تکه شدن میشده و لایه ی گرانولوزا چروکیده می

ول زایی در کورتکس فولیکدر انسان نیز  .(Epifano; 2002روز است) 5-3آترزی در حیوانات کوچکی مانند رت 

تخمدان رخ داده و شامل چهار مرحله ی بکارگیری فولیکول های بدوی از مخزن  فولیکولی، رشدونمو فولیکول پره 

فولیکول  .رسدآترزی به پایان می با اوولاسیون و یاو  آنترال، انتخاب و رشد فولیکول غالب و آترزی فولیکول است

                                                 
1
 Theca Externa 

2
 Cumulus Oophorous 

3
 Mural 

4
 COC= Cumulus-Oocyte Complex 


