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 مقدمه

تـری   یکی از شـایع  i(PCOS) کیستیکسندرم تخمدان پلی

ریز در زنان در سـنی  بـاروری اسـت و    اختلالات غدد درون

ای   1 .دهددرصد از زنان را تحت تأثیر قرار می 14تا  ۶حدود 

که در بـروز   شودسندرم یک بیماری چند عاملی محسوب می

آن عوامــژ ژنتیکــی، متــابولیکی، هورمــونی و محی ــی نقــ   

                                                           
i-Polycystic Ovary Syndrome 

2،3ند.دار
 PCOS      نظمـی قاعـدگی،   اغلـ  بـا علايمـی ماننـد بـی

هـای متدـدد   کیسـت مقاومت بـه انسـولی ،   افزای  آندروژن، 

ت گذاری همراه استخمدانی و در نهایت کاه  یا فقدان تخمک

-اگرچـه فقـدان تخمـک    1د.تواند منجر به ناباروری شوکه می

یکی از دلایژ اصـلی نابـاروری در بیمـاران مبـتلا بـه       گذاری

PCOS گزینــی بــه دلیــژ اخــتلال در اســت، امــا شکســت لانــه

ــتلالات    ــروز اخ ــژ اساســی ب ــز از عوام ــدومتر نی ــذیرش آن پ

گزینی فرآیند لانه 2شود.ناباروری در ای  بیماران محسوب می
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های التهابی سیسـتم  توسط عوامژ متدددی از جمله سیتوکی 

-هـا مـی  شود. اختلال در س ح ای  سـیتوکی  ایمنی تنظیم می

 ۶گزینی ناموفق و در نهایـت نابـاروری شـود.   تواند باعث لانه

، وجـود التهـاب   PCOS های مهـم در بیمـاریزایی  یکی از جنبه

ویژه در سـ ح بافـت   به ؛مزم  خفیف و فدالیت سیستم ایمنی

ــت  ــدان اس ــلول 2،7.تخم ــیت  س ــد لنفوس ــی مانن ــای ایمن ــا، ه ه

هـا، و ماکروفاژهـا در خـون محی ـی     ها، مونوسیتنوتروفیژ

عـلاوه بـر ایـ ، نفـو       9یابـد. افـزای  مـی   PCOSمبتلایان به 

ا، در ـــــهماننــد ماکروفاژهـا و لنفوسـیت   هـای ایمنـی  سـلول 

ها مقادیر شود. ای  سلولهای ای  بیماران مشاهده میتخمدان

التهـابی؛ ماننـد عامـژ نکـروز     هـای پـی    زیادی از سـیتوکی  

ــور ترشــح ( را 6-IL) ii ۶ اینترلــوکی  و α i (α-TNF)-توم

علاوه بر ای ، س ح بالایی از عوامژ التهـابی دیگـر    14کنند.می

(، IL-18) 17-(، اینترلــوکی CRP) Cماننــد پــروتوی  واکنشــی 

1β,-IL  1فراخوان مونوسیت  و پروتوی iii (1-MCP در خون )

گــزارش شــده اســت کــه  PCOSمحی ــی بیمــاران مبــتلا بــه 

های در نتیجه، پاسخ 7،11دهنده وجود التهاب مزم  است.نشان

کنند و به ظهور و التهابی به عنوان واس ه یا مدیاتور عمژ می

کیستیک کمک های متابولیک سندرم تخمدان پلیتشدید ویژگی

12،13کنند.می
α -TNF  التهابی کلیدی است که یک سیتوکی  پی

ها تولید مانند ماکروفاژها و لنفوسیت ایمنی هایتوسط سلول

11،12د.هـای التهـابی نقـ  دار   دید پاسخدر تشو  شودمی
6 -IL 

 شـود، یم ـ دی ـتول هـای چربـی  سلول و ایمنی یهاکه از سلول

نق  مهمی در فرآیندهای  التهابی عنوان یکی دیگر از عوامژبه

اگرچـه داروهـای    1۶.کنـد ایفـا مـی   PCOS التهـابی مـرتبط بـا   

رونـد، امـا   بـه کـار مـی    PCOS شیمیایی مختلفی برای درمان

ها موج  شده تا های مصرف آنعوارض جانبی و محدودیت

هـای گیـاهی،   ویـژه درمـان  های جـایگزی ، بـه  توجه به درمان

به عنوان مثال، مصـرف متفـورمی  بـا عـوارض     افزای  یابد. 

حالـت تهـو ،   جانبی شایع از جمله مشـکلات گوارشـی ماننـد    

استفراغ، درد مدده و اسهال همراه است. ای  عـوارض ممکـ    

است در همه بیماران تحمژ نشـود و منجـر بـه تـرم درمـان      

ــادل  مــی ivاســریرونولاکتون 12،17شــود. ــد باعــث عــدم تد توان

، vها مثژ افزای  میزان یون پتاسـیم یـا هیررکـالمی   الکترولیت

گیــاه  2،191مشــکلات کبــدی و چرخــه قاعــدگی نــامنظم شــود. 

                                                           
i-Tumor Necrosis Factor α 

ii-Interleukin 6 

iii-Monocyte Chemoattractant Protein-1 

iv-Spironolactone 

v-Hyperkalemia 

دلیژ خـوا  ضـدالتهابی،   از دیرباز در ط  سنتی به viکناخن

ــدهاکســیدانی و تــرمیمآنتــی هــای اش در درمــان بیمــاریکنن

هـا و اخـتلالات التهـابی مـورد اسـتفاده      مختلف، از جمله زخم

ــدها    ــون فلاونويی ــالی چ ــات فد ــه اســت. ترکیب ــرار گرفت ، viiق

ویـژه  یـاه، بـه  موجود در ای  گ ixو اسیدهای فنولیک viiiهاترپ 

نقــ  مهمــی در مهــار التهــاب و  ،xiو کــايمفرولx کويرســتی 

اند که م الدات پیشی  نشان داده کنندمحافظت سلولی ایفا می

 TNF-α های التهابی مانندتواند در کاه  شاخصای  گیاه می

های التهـابی ماننـد آرتریـت،    مؤثر باشد و در بیماری IL-6  و

گوارشی و اختلالات متابولیـک  های های پوستی، بیماریزخم

همچنی ، برخی تحقیقـات، اثربخشـی    24،21.کاربرد داشته باشد

، xiii، اسید گالیـک xiiترکیبات گیاهی مشابه از جمله رزوراترول

از طریــق   PCOSزعفــران و گــژ ســرر را در کــاه  علايــم

کاه  التهاب، بهبود حساسـیت بـه انسـولی  و تنظـیم سـ ح      

اند. بر ای  اساس، بررسـی  های جنسی گزارش کردههورمون

، گـامی در  PCOSحیـوانی  اثر عصاره گیـاه ناخنـک در مـدل    

عارضـه بـرای ایـ     هـای طبیدـی و کـم   جهت گسترش درمـان 

های اخیـر، اسـتفاده از   در سال22-22.شودبیماری محسوب می

ــت ــرارهایی زیس ــان  xivبس ــد کیتوس ــات xvمانن در  xviو آلژین

سازگاری، قابلیت دلیژ زیستهای نوی  دارورسانی بهسامانه

شده و کـاه  سـمیت مـورد    تشکیژ هیدروژل، رهای  کنترل

یـک   بسـرار ترکی  ایـ  دو  2۶،22.توجه زیادی قرار گرفته است

ســاختار هیــدروژلی مناســ  بــرای تثبیــت و رهــای  مــؤثر  

با وجـود شـواهد فزاینـده در     27.کندترکیبات گیاهی فراهم می

، تمرکـز اغلـ    PCOS خصو  نقـ  التهـاب در بیمـاریزایی   

هـای هورمـونی یـا متابولیـک ایـ       های رایج بـر جنبـه  درمان

بیماری بوده است و کمتر به مداخلات طبیدی با هدف تدـدیژ  

ــی ، اطلاعــات  پاســخ هــای التهــابی توجــه شــده اســت. همچن

صـورت  اه ناخنـک بـه  محدودی درباره استفاده از عصاره گی

هـای نـوی  دارورسـانی بـرای کنتـرل      شده در سـامانه تثبیت

در دسـترس    PCOSالتهاب در بافت تخمدانی بیماران مبتلا به

گیـری از  رو، ایـ  م الدـه بـا نـوآوری در بهـره     است. از ایـ  

                                                           
vi-Astragalus hamosus 

vii-Flavonoids 

viii-Terpenes 

ix-Phenolic acids 

x-Quercetin 

xi-Kaempferol 

xii-Resveratrol 

xiii-Gallic Acid 

xiv-Biopolymer 

xv-Chitosan 

xvi-Alginate 
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پذیر تجدید  عنوان حامژ زیستهیدروژل کیتوسان/آلژینات به

های التهـابی و  ن بر شاخصعصاره ناخنک و بررسی اثرات آ

ساختار بافت شناختی تخمدان، تلاشی برای پر کردن ای  خلأ 

با توجه به نق  قابژ توجه التهاب  .رودپژوهشی به شمار می

هـای درمـانی   و اهمیـت یـافت  روش    PCOS  در بیمـاریزایی 

مؤثر و ایم ، م الده حاضر با هدف بررسـی تـأثیر عصـاره    

بستر هیدروژلی کیتوسان/آلژینات،  شده درتثبیت گیاه ناخنک

در مـدل حیـوانی سـندرم      IL-6و  TNF- αهـای  بر بیـان ژن 

 ت.کیستیک طراحی و اجرا شده استخمدان پلی

 هامواد و روش

 حيوانات مورد مطالعه 

ماده باکره  ییسر موش صحرا 22ی، م الده تجرب  یدر ا

سـ   و  گـرم  174±2 یوزن ـ میـانگی   سـالم بـا   iسـتار ینژاد و

علـوم  دانشـگاه  ات وان ـیحمرکز نگهداری  ازهفته  2-7 قریبیت

در کلیه مراحژ کـار، حیوانـات   شدند.  یداریخر زیتبرپزشکی 

ــتاندارد  ــرایط اس ــت ش ــا تح ــده )  ییدم ــرل ش ــه  22کنت درج

سـاعت   12:12 تـاریکی  /روشـنایی  نور چرخه با (گرادیسانت

پـژوه  غـذای مخصـو  مـوش بـا        یدر ا شدند. دارینگه

بـه همـراه آب آشـامیدنی بـه      تجاری استاندارد نویفرمولاس

 شـرایط  گرفـت. حیوانات قرار می صورت نامحدود در اختیار

 حیوانات یکسان بود.   داری برای تمامینگه

 تأیيدیه اخلاق

اخلاقـی طبـق    در کژ مراحژ اجرای کـار، رعایـت اصـول   

 اخلاقــی حیوانــات  المللــی و ضــوابط کمیتــه  قــوانی  بــی  

ــگ  ــگاهی دانشـ ــلامیآزمایشـ ــه اه آزاد اسـ ــد  ارومیـ ــا کـ : بـ

IR.IAU.URMIA.REC.1400.003 گرفت صورت. 

 PCOS هاي صحرایی براي القاءموش تيمار

در ایــ  تحقیــق از روش القــاو هورمــونی بــا اســترادیول  

ترتیـ  کــه اســترادیول والــرات  بــدی  .اســتفاده شــد iiلـرات او

بـر  گـرم  میلـی  1بـه میـزان    (تهـران ــ   داروسازی ابوریحان)

صـورت   ناحیه کشـاله ران در سـ ح شـکمی بـه     بهگرم کیلو

هفتـه و   2–7با س  تقریبی  بار داخژ عضلانی به حیواناتیک

مـدت زمـان لازم    29.تزریق گردید گرم 174±2 یوزن میانگی 

تزریـق اسـترادیول    روز پـس از PCOS ۶4جهت ایجاد مـدل 

 ،یسـتیک کپلـی  ایجـاد تخمـدان   بـرای اطمینـان از. والرات بـود

در اســمیر   های شـاخیتهیه شد. وجود سلول سمیر واژینالا

                                                           
i-Rattus Norvegicus 

ii-Estradiol valerate 

هـای فولیکـولی در تخمـدان    علايم وجـود کیسـت   واژینـال از

 دیی ـتأ یبـرا  هـا تخمـدان  آسی  شناختی بـافتی  یبررس .است

PCOS ــام ــدان ســندرم. شــد انج ــ تخم ــان کیســتیکیپل  یزم

 یهـا کـول یفول و کی ـآترت یهـا کولیفول که شد داده صیتشخ

  .شدند ییشناسا هاتخمدان رد کیستیک

 تست اسمير واژینال

مـــنظم  کیستیک، بایـد از  قبژ از القای سندرم تخمدان پلی

حیوان اطمینان حاصـژ شـود. بـرای    سیکژ استروس  بــودن

ای  منظور از م الدـه میکروسـکری اسـمیر واژینـال اسـتفاده      

لیتــر ســرم میلــی 3/4 ،بــرای گــرفت  اســمیر واژینــال 34شــد.

ی را توسط سر سمرلر بـه آرامـی در واژن حیـوان   فیزیولوژ

واژنـی توسـط   تزریق کرده و سرس یک تا دو ق ـره از مـایع   

اسمیر از آن روی لام و بدد از قرار دادن  شد برداشته سمرلر

تهیه شد. نمونه برداشت شده بلافاصله توسط میکروسـکو   

چرخـه اسـتروس    .بررسـی گردیـد   14 نمـایی نوری با بـزر  

کشــد و دارای روز طــول مــی 1رایی مــاده هــای صــحمــوش

ــت اســتروس ،ivاســتروس ،iiiمراحــژ پرواســتروس و دی  vم

هـای  هر مرحله بـا نسـبت خـا  سـلول    . باشدمی viاستروس

ــی ــا هســته شــاخی، اپ ــالی ب ــی ،تلی ــدون هســته و  اپ ــالی ب تلی

هـایی کـه دارای چهـار    مـوش . گرددها مشخص میلوکوسیت

چرخـه  های بـا  موش مرحله فوق در چهار روز متوالی بودند

هایی که در مرحله اسـتروس  شدند. موشمنظم در نظر گرفته 

ورود بـه م الدـه    یراب ـچرخه تولید مثلی خود قرار داشـتند  

حاصـژ   نـان یاطم یدمثلی ـانتخاب شدند تـا از نظـم چرخـه تول   

هـای  اسمیر واژن در ای  مرحله از چرخه دارای سـلول  گردد.

تلیـال بـوده و فاقـد    ی اپیهاشاخی بیشتر در مقایسه با سلول

 .باشدلوکوسیت می

 نکتهيه عصاره گياه ناخ

گیاه ناخنک از ع اری مدتبر در بـازار سرپوشـیده شـهر    

شناسی تأیید گردید. مقدار تبریز تهیه و توسط کارشناس گیاه

مدینی از گیاه با استفاده از آسیاب برقی به پودر تبدیژ شـده  

 گرم از پودر تهیه 244د. گیری آماده شو برای فرآیند عصاره

لیتـر محلـول   میلـی  ۶44ای دردار حاوی شده در ظرف شیشه

سـاعت   22، بـه مـدت   1:2و آب مق ـر بـه نسـبت     %9۶اتانول 

طور مداوم هم زده شـد. بـه   دهنده قرار گرفت و بهروی تکان

منظور جلوگیری از تأثیرات تاب  نور بر ترکیبات فدال گیـاه،  

                                                           
iii-Proestrus 

iv-Estrus 

v-Metestrus 

vi-Diestrus 



   

 

از نـور مسـتقیم انجـام     دور کـانی گیـری در م عملیات عصاره

گرفت. سرس، عصاره حاصژ با استفاده از قیف بوخنر صاف 

و محلول یکنواختی به دست آمد. عصـاره نهـایی بـا دسـتگاه     

گــراد تيلــی  شــد و در درجــه ســانتی 32روتــاری در دمــای 

ــای ظــروف شیشــه ــره و در دم ــراد درجــه ســانتی 1ای تی گ

   31شد. داری نگه

 حاوي عصاره گياهی iتوسان/آلژیناتهيدروژل كيساخت 

ــدروژل  ــه هیـ ــرای تهیـ ــی بـ ــا از روش پـ ــدن هـ ژل شـ

استفاده شد. ابتدا محلـول آبـی سـدیم آلژینـات      iiیونوتروپیک

 24گرم سـدیم آلژینـات در    2/4تهیه گردید؛ برای ای  منظور 

محلول با اسـتفاده   pH سرسلیتر آب دیونیزه حژ شد و میلی

تنظیم گردید. به محلول آبـی   2/2 در حدوداز اسید کلریدریک 

لیتر محلول کلسیم کلرید آبی با غلظـت  میلی 14سدیم آلژینات،

ای صـورت ق ـره  مشخص، بسته به غلظت محلول آلژینات، به

دور بر دقیقه روی همزن  1244اضافه شد. محلول با سرعت 

ژل کلسـیم  ميناطیسی هم زده شد و پس از نیم سـاعت پـی   

لیتــر محلــول آبــی میلــی 24ســرس . آلژینــات حاصــژ گردیــد

 تهیـه ( وزنـی /وزنی) 1 %کیتوسان که در محلول اسید استیک 

ل محلو pH و شد افزوده آلژینات کلسیم ژلپی  به بود، شده

12د.تنظیم گردید و به مـدت یـک سـاعت هـم زده ش ـ     2/۶ در
 

ــه ــا نســبت  عصــاره تهی ــده ب ــای مشــخص )ش  12و  2/14ه

به محلول اضافه گردید و هـر   لیتر(میلی 144لیتر در هر میلی

دقیقـه روی همـزن ميناطیسـی هـم زده      34محلول بـه مـدت   

 144ای بـه  صـورت ق ـره  شـده بـه   هـای تهیـه  محلـول  21.شد

فسـفات و  پلـی لیتر محلول آبی حاوی یک گرم سدیم تریمیلی

طور جداگانه اضافه شدند و گرم سود در حال همزدن، به 7/4

سـاعت در   21ای شدن، به مدت به منظور تکمیژ فرآیند شبکه

بـا   ای به ترتیـ  های دانهداری شدند. هیدروژلدمای اتاق نگه

ها شناخته شدند. ای  هیدروژل (A15)و (A10) ،(A5) هاینام

طور کامژ شستشـو شـده و سـرس    خنثی به pH تا رسیدن به

 . گراد خشک شدنددرجه سانتی 24در آون با دمای 

 دروژلياااه يباااا عصااااره حااااو   وانااااتيح مااااريت

  ناتی/آلژتوزانيك

ــس از تأ ــپ ــا دیی ــدل یینه ــام ــتفاده از   PCOS یه ــا اس ب

ــاروش ــت یه ــباف ــال،یواژ ریو اســم یشناس ــاتیح ن ــا  وان ب

 یکش)با روش قرعه یو به صورت تصادف هیاول یگذارشماره

                                                           
i-Chitosan/Alginate 

ii-Ionotropic gelation 

 کنواخـت ی عی ـشدند تا توز میتقس ییتا( به پنج گروه پنجیدست

 :شود  یتضم ی آزمایشیهادر گروهحیوانات 

بـدون   ید ـیسـالم طب صحرایی  هایموش( گروه شاهد: 1

 استرادیول والرات افتیدر

 القـاو  صحرایی ای  گـروه،  هایدر موش: PCOS ( گروه2

ــی  ــدان پل ــق عضــلانی  ســندرم تخم ــار تزری ــا یکب کیســتیک ب

 .صورت گرفت (کیلوگرم/گرممیلی 1)والرات  استرادیول

ــروه3 ــاو  :PCOS/A5 ( گ ــس از الق ــوش ،PCOSپ ــایم  ه

صحرایی ای  گروه عصـاره گـژ ناخنـک بـر پایـه هیـدروژل       

از طریـق   کیلـوگرم  /گرممیلی 2مقدار کیتوسان/ آلژینات را با 

 دریافت نمودند.  31روز 27گاواژ به مدت 

 هــایمــوش ،PCOSپــس از القــاو  :PCOS/A10 ( گــروه1

صحرایی ای  گروه عصـاره گـژ ناخنـک بـر پایـه هیـدروژل       

از طریق  کیلوگرم /گرممیلی 14 کیتوسان/ آلژینات را با مقدار

 روز دریافت نمودند.  27گاواژ به مدت 

 هــایمــوش ،PCOSپــس از القــاو  :PCOS/A15 ( گــروه2

صحرایی ای  گروه عصـاره گـژ ناخنـک بـر پایـه هیـدروژل       

از طریق  کیلوگرم /گرممیلی 12کیتوسان/ آلژینات را با مقدار 

 روز دریافت نمودند.  27گاواژ به مدت 

 تخمدان شناسی بافتریخت

ی در پایان دوره درمان، حیوانات با تزریـق داخـژ صـفاق   

گرم بـر کیلـوگرم( و   میلی 24ترکیبی از کتامی  هیدروکلراید )

گــرم بــر کیلــوگرم( بیهــوش میلــی 2زایلازیــ  هیدروکلرایــد )

از  چـ   تخمـدان ، برای ارزیابی آسی  شناختی بافتی 22شدند.

هـای  بدد از جداسازی بافتو شد ها خارج حفره شکمی موش

با محلول سرم فیزیولوژی شست و شـو داده شـد و   اضافی، 

. شـد  تثبیـت  درصـد  14فرمالديید محلول فیکساتور سرس در 

سازی و شفاف ،مراحژ آبگیری ،های بافتیپس از تثبیت نمونه

گیری، های پارافینی انجام شد. بدد از قال در بلوم یریگقال 

ــوم ــخامت   بل ــا ض ــریالی و ب ــورت س ــه ص ــا ب ــاطع ه  2 مق

 iiiايـوزی  -هماتوکسـیلی   و بـا  متری بـرش داده شـدند  میکرو

(H&Eرنگ )  ارزیـابی رونـد تيییـرات ریخـت     . ندآمیـزی شـد

هـای اولیـه،   شناسی بافتی تخمـدان از نظـر تشـکیژ فولیکـول    

توســط  جســم زردهــای کیســتی و فولیکــول ثانویــه، گــراف،

 صـورت گرفـت.   میکروسکو  نـوری در زیر  14نمایی بزر 

تخمدان سمت راست نیز برای انجام تست مولکولی به فریـزر  

                                                           
iii-Hematoxylin and Eosin 



 TNF-αIL-6  

 

در زمــان  اتوانــیح یبــیســ  تقراده شــد. انتقــال د 74منفــی 

 .هفته بود 19-24 یریگنمونه

 cDNA و سنتز RNA استخراج

  RNA RNX-plusTMاسـتخراج  تی ـکبرای ای  منظور از 

سـازنده اسـتفاده شـد.     نامـه شیوهطبق ، کشور کره( i)ژن آل

ها و مواد پس از باز شدن کامژ روی یـخ قـرار   تمامی محلول

 بـافر  تریکرولیم 1444تخمدان با افزودن  یهاداده شد. نمونه

RiboX  همگ  شـدند. لولـه بـه     خی ینمونه رو یبه لوله حاو

ــدت  ــهیدق 2م ــا ق ــرار داده شــد. ســرس   یدر دم ــاق ق  244ات

 قـه یدق 2شد و به مـدت   فهکلروفرم به محلول اضا تریکرولیم

دور در  13444قرار گرفت. سرس محلول با سـرعت   خی یرو

شـد. پـس از حـذف فـاز      وژیفیسـانتر  قهیدق 12به مدت  قهیدق

اضـافه شـد و    ییرو عیبا همان حجم ما زوپروپانولیا ،ییرو

در آب بدون نوکلوـاز حـژ شـد.     یینها پلتکاملا مخلوط شد. 

  یبه ترتنانودرا   درصد و کیسرس، الکتروفورز ژل آگارز 

 .شده اسـتفاده شـد   استخراج RNA تیو کم تیفیک دییتأ یبرا

ــ ــ ،cDNAســنتز  یراب ــر تصــادفی رایمرـاز پ ــق  iiهگزام طب

تهـران،   وتک،یب ان،یمدکوس )رو یسیرونو تیکدستورالدمژ 

  ( استفاده شد.رانیا

 Real- Time PCR م واكنشانجا

از روش  م الدـه  های مـورد برای بررسی میزان بیان ژن

Real Time PCR  .برای انجام واکن ، از کیـت  استفاده گردید

-و پرایمرهای اختصا  ژن iiiسایبرگری  مخصو  حاوی 

پرایمرهـای اختصاصــی   اسـتفاده شــد.   IL-6و TNF-αهـای  

به عنوان ژن مرجع( و ژن اکتی  )  IL-6 , TNF-αهایبرای ژن

بر اساس توالی استخراج شـده از بانـک ژن و بـا اسـتفاده از     

  (.1)جدول حی شدند طرا 2الیگو افزار نرم

 

 ACTIN و IL-6 ،TNF-αهاي ژن توالی و مشخصات آغازگرهاي -1جدول 

).Seq ژن هدف شماره  5  دماي اتصال ( 3′-…-′

(C°) 

Tm 
 (°C) 

طول جفت 

باند 

 محصول

Accession 

number 

1 IL-6 
(F): TATGAACAGCGATGATGCACT 

27 
1/27  

2/74 bp NM_012589.2 
(R): ACAAACTCCAGGTAGAAACGGAA 2/22  

2 TNF-α 
(F): ACTCTGACCCCTTTATCGTCT 

۶4 
2/27  

3/71 bp NM_012675.3 
(R): CACTACTTCAGCGTCTCGT 3/22  

3 ACTIN 
 (F):  CTCATGAAGATCCTGACCGAG 

2/27  
۶/22  

29bp NM_031144.3 
 (R):  TCTCTTTAATGTCACGCACGA 2/22  

 

 و نیـز  هـای اختصاصـی  اتصال صحیح پرایمرها به توالی

ای دیگر نیز توسط برنامه هاتصال احتمالی پرایمرها به توالی

مـورد بررسـی    یفنـاور ستیز اطلاعات یمل مرکزدر  بلاست

موسـایکلر  در دستگاه تر Real-time PCRواکن   .قرار گرفت

برنامه دمایی لازم برای انجام واکن  انجام شد.  ABIکمرانی 

Real- Time PCRبه مـدت   پی  واسرشت ، یک چرخه مرحله

چرخـه مرحلـه    32گـراد،  درجه سـانتی  92دقیقه در دمای  14

گـراد،  درجـه سـانتی   92ثانیه در دمای  34واسرشت به مدت 

 27ر دمـای  ثانیـه د  34بـه مـدت    ivنـگ یلیآنچرخه مرحلـه   32

 34چرخه مرحله طویژ سازی به مـدت   32گراد، درجه سانتی

گراد و در نهایـت یـک مرحلـه    درجه سانتی 22ثانیه در دمای 

درجـه   22دقیقـه در دمـای    14سـازی نهـایی بـه مـدت     طویژ

 گراد بود. سانتی

 يآمار ليتحلتجزیه و 

بررسـی توزیـع   برای  vاسمیرنوف-از آزمون کلموگروف

هـا بـه صـورت    دادههای پیوسـته اسـتفاده شـد.    نرمال متيیر

تجزیه  ند.گزارش شد (Mean±SEM)انحراف مدیار  ±میانگی 

بـر   Real-time PCR حاصـژ از  بیـان ژن  هـای و تحلیـژ داده 

ژن هـدف و ژن   Ct انجام شد. ابتدا مقدار  Ct∆∆اساس روش

دسـت  از اخـتلاف ایـ  دو بـه    Ct∆ تدیی  گردید. سرس  مرجع

 Ct∆∆ عنـوان ها بـا گـروه شـاهد بـه    نمونه Ct∆ آمد. اختلاف

و بیـــان نســـبی ژن هـــدف بـــا اســـتفاده از  شـــد محاســـبه

ΔΔCt −2فرمول
به منظور تدیی  وجود اخـتلاف   .گزارش گردید 

از آزمون آنالیز واریانس یک  آزمای  هایدار بی  گروهمدنی

پـد  گراف افزارنرماستفاده شد.  viدانک طرفه و آزمون تدقیبی 

i-GeneAll 

ii-Random Hexamer 

iii-SYBER green 

iv-Annealing 

v-Kolmogorov-Smirnov 

vi-Duncan 



   

 

هـا و ترسـیم نمودارهـا    بـرای تجزیـه و تحلیـژ داده   i 2 پریزم

دار در یمدن ـ ≥p 42/4تفـاوت در   ،از نظر آماریاستفاده شد. 

 د.نظر گرفته ش

 هایافته

گيااااه ناخناااک باااه روش  عصااااره لياااو تحل هیاااتجز

 كروماتوگرافی

برای شناسایی ترکیبات شیمیایی موجود در عصاره گیاه 

 iiسنجی جرمـی  طیف -کروماتوگرافی گازی روش، از ناخنک

(GC-MS) استفاده شد. کروماتوگرام GC-MS   نشان داد کـه

های بازداری متفاوت عصاره حاوی ترکیبات مختلفی با زمان

هـای  قلـه . کروماتوگرام عصاره حضـور  الف( -1)شکژ  است

هـای  دقیقـه را نشـان داد. قلـه    24تا  14متددد در بازه زمانی 

دقیقـه( احتمـالا     14-24های بازداری کمتر )کوچکتر در زمان

تر و فرارتر مانند ترکیبـات مد ـر و   مربوط به ترکیبات سبک

 Rtویـژه در  های زمانی بالاتر، بهها هستند. در بازهمونوترپ 

های بزر  و مشـخص مشـاهده شـد    دقیقه، قله 12-24حدود 

دهنده حضور ترکیبات با وزن مولکولی بالاتر ماننـد  که نشان

زنجیـر و اسـترهای اسـید چـرب اسـت.      اسیدهای چرب بلنـد  

دقیقه  2/12 هایطور خا ، دو قله تیز و برجسته در زمانبه

 iiiسیتوسـترول  -βتر مانند که به ترکیبات غیرق بی و سنگی 

دقیقـه کـه مربـوط بـه ترکیبـات       32/32و  ivاستیگماسترولو 

مشـاهده   کويرسـتی   و کايمفرولاز جمله فلاونويیدی  -فنولی

های بیولوژیکی مانند ویژه به دلیژ ویژگیبه ای  ترکیبات شد.

های هورمـونی  کنندهاکسیدانی و تددیژاثرات ضدالتهابی، آنتی

اند و ممک  است نق  کلیدی در اثـرات درمـانی   شناخته شده

 کیستیک داشته باشند.  در سندرم تخمدان پلیناخنک  عصاره

 )v(FTIR سنجی مادون قرمز فوریه طيف ليو تحل هیتجز

ــ ــه FTIR فطیـ ــات و  نمونـ ــان، آلژینـ ــای کیتوسـ هـ

 نشان داده شده است. طیـف ب  -1شکژ در   (A10)هیدروژل

FTIR  ــوزان در حضــور ــه کیت ــوط ب  a2 شــکژ STPP مرب

است کـه   cm⁻¹3244-3144 هایی در محدوده دهنده قلهنشان

و پیونــدهای  OH–هــای مربــوط بــه ارتدــاش کششــی گــروه

 cm⁻¹لـه مشـخص در   باشـد. ق مولکولی هیـدروژنی مـی  درون

ــروه   1۶31 ــه گ ــوط ب ــای مرب ــه   CO–NH₂–ه ــت. ناحی اس

                                                           
i-GraphPad Prism 7 

ii-Gas Chromatography-Mass Spectrometry 

iii-Beta-Sitostero 

iv-Stigmasterol 

v-Fourier Transform Infrared Spectroscopy 

cm⁻¹1444-1224 به STPP 122۶های اختصا  دارد و قله  

 ₄NH+ هـای مربوط بـه ارتدـاش خمشـی گـروه     cm 1111⁻¹و

و  STPP های فسفاتکن  بی  گروهدهنده برهمبوده که نشان

آلژینـات در   FTIR هـای آمینـی کیتـوزان اسـت. طیـف     گـروه 

 cm⁻¹313۶ نیز قله مشخصی در  b2در شکژ  STPP حضور

دهـد.  مربوط به ارتداش کششی گروه هیدروکسیژ نشان مـی 

مربـوط بـه ارتدـاش کششـی      cm⁻¹ 111۶قله ظاهر شـده در  

 ساکارید آلژینات است. های اتری موجود در پلیگروه

 c2در شـکژ   (A10) مربـوط بـه هیـدروژل    FTIR طیـف 

 cm⁻¹ 3244-3174ود در محـدوده  هـای موج ـ دهنده قلهنشان

و   OH–هـای  اسـت کـه مربـوط بـه ارتدـاش کششـی گـروه       

باشـد.  پیوندهای هیدروژنی در ساختار شبکه هیـدروژلی مـی  

بـه ارتدـاش    cm⁻¹ 2244-2944 های کوچک در محـدوده  قله

موجود در عصاره مربـوط هسـتند.    CH₂–های خمشی گروه

کششـی متقـارن   بـه ارتدـاش    cm⁻¹1112 علاوه بر ایـ ، قلـه  

 های موجود درهای کربوکسیلات نسبت داده شده و قلهگروه

cm⁻¹ 1131-1423 هـای  های کششی گروهمربوط به ارتداش

 باشند.  اتری در عصاره می

شـود، در طیـف مربـوط بـه     طـور کـه مشـاهده مـی    همان

نسـبت بـه    (A10) هیدروژل کیتوسان/آلژینات/عصاره ناخنک

هـای جدیـدی ظـاهر شـده و     ات، قلههای کیتوسان و آلژینپایه

ها نیز تيییر یافتـه اسـت. ایـ  تيییـرات، دلالـت بـر       قله بلندای

بـی   هـای  کـن  ای هیـدروژلی و بـرهم  تشکیژ ساختار شـبکه 

های فدال موجود در کیتوسان، آلژینـات و  بی  گروه مولکولی

 عصاره دارد. 

 اسمير واژینال

اسـمیر   هر روز صبح به مدت چهار روز متوالی آزمـای  

چرخه استروس مـنظم   1یا  3واژینال انجام شد. حیواناتی که 

و متــوالی را نشــان دادنــد، از نظــر چرخــه جنســی حیوانــات 

طبیدی در نظر گرفته شـدند و بـرای م الدـه انتخـاب شـدند.      

آمده از آزمای  اسمیر دست های بهظاهر سیتولوژیکی سلول

استروس در  واژینال موش برای تدیی  چهار مرحله از چرخه

آمده در دستنشان داده شده است. اسمیر واژینال به 2شکژ 

هــای طــول مراحــژ پرواســتروس و اســتروس شــامژ ســلول

شـده بـود. در مرحلـه    های شـاخی اپیتلیال چندوجهی و سلول

هـای  هـا، سـلول  استروس، مخلوطی مسـاوی از لکوسـیت  مت

میر شده مشاهده شد. همچنی ، اسهای شاخیاپیتلیال و سلول

اسـتروس شـامژ   آمـده در طـول مرحلـه دی   دسـت واژینال به

 (.2ها بود )شکژ لکوسیت

https://www.sciencedirect.com/topics/food-science/gas-chromatography-mass-spectrometry
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 آناليز عصاره گياه ناخنک:  -1شکل 

 A10( طیف هیدروژل نمونه c( طیف آلژینات و )b( طیف کیتوسان، )a) FTIR)الف( منحنی کروماتوگرام، )ب( طیف 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 استروس چرخه یبررس يبرا نواژ رياسم -2شکل 

 هـای تینوس ـیکراتبـا   اسـتروس  مرحلـه ر، )ب( داهسـته  الی ـتلیاپ هـای سـلول  با پروستروس مرحله های صحرایی سالم: )الف(موش

 ید مرحلـه هـا، )د(.  تیلوکوس ـ و دارهسـته  الی ـتلیاپ هـای سلول نامنظم، یالیتلیاپ هایتینوسیکرات با متاستروس مرحلهی، )ج( الیتلیاپ

با تدـداد بسـیار    PCOSهای صحرایی مدل دار، )ه( موشهسته یالیتلیاپ هایسلول یکم تدداد و تیلوکوس یادیز تددادبا  وستروسا

 : لوکوسیت.Lهای اپیتلیال، : کراتینوسیتEKدار، های اپیتلیال هسته: سلولNEها.بالای لکوسیت

  



   

 

  PCOS  مدلبافت شناختی در موش صحرایی  دیيتأ

از مقــاطع عرضــی   یو ايـوز   یلیهماتوکســ یزیــآمرنـگ 

هــای هــای صــحرایی ســالم )شــاهد( و مــوشتخمــدان مــوش

صحرایی تیمارشده با اسـترادیول والـرات بـرای القـای مـدل      

PCOS ،های کیسـتیک و کـاه  تدـداد    افزای  تدداد فولیکول

جسم زرد را در مقایسه بـا گـروه شـاهد نشـان داد. افـزای       

ــول  ــداد فولیک ــی تد ــای پل ــان ه ــتیک، نش ــده کیس ــادهن  یالق

 (.3باشد )شکژ می در بافت تخمدان PCOS زیآمتیموفق

 

 
در بافت تخمدان گروه  شناختیریخت راتييتغ -3شکل

 PCOS  شاهد و

 )الف( تخمدان سالم با جسم زرد مشخص، )ب( افزای  تدـداد 

 بدد از تزریق استرادیول والرات کیستیک یهاکولیفول

 : فولیکول کیستیکCF: جسم زرد، PCOS .CLدر موش مدل 

 

 

 

 شناسی بافتی تخمداننتایج آسيب

 یـک تخمـدان   مق ـع ساختار طبیدی در گروه شاهد سالم، 

مراحـژ مختلـف تکـوینی     های طبیدی درفولیکول سالم، وجود

چنـی  تدـدادی   و هم های اولیه، ثانویه و گرافشامژ فولیکول

هـای  موش مدانتخ، PCOSگروه  در جسم زرد را نشان داد. 

هـای  فولیکـول اسـترادیول والـرات،   تیمـار شـده بـا     صحرایی

 دو بزر  کیستیک با لایه گرانولوزای باریـک در حـد یـک یـا    

 .نداست مشـاهده شـد   PCOSهای لایه سلولی که از مشخصه

عـدم  کـه دلیلـی بـر     در ای  گـروه جسـم زرد مشـاهده نشـد    

ریــق تز. بنــابرای  بــودگــذاری طبیدــی در ایــ  گــروه تخمــک

، منجر بـه ایجـاد کیسـت و    روز ۶4پس از استرادیول والرات 

 گذاری در ایـ  گـروه شـد   توقف رشد فولیکولی و عدم تخمک

بـا   کیسـتیک سـندرم تخمـدان پلـی    ی موفقدهنده القانشانکه 

های تیمار شـده  است. در گروه استرادیول والرات استفاده از

اره گژ ناخنک گرم/کیلوگرم از عصمیلی 12و  14، 2با مقادیر 

به تدریج ها تدداد کیستبر پایه هیدروژل کیتوسان/ آلژینات، 

هـا  تخمـدان ها ناپدید شـدند و  که کیستطوریکاه  یافت، به

 فراینــد شـرو  دهنـده  کـه نشـان   نـد م زرد بوداجس ـااز  مملـو 

بـود   طبیدـی شـدن ریخـت شناسـی تخمـدان     و گذاری تخمک

عصـاره  بهبود بخـ   توان به اثرات ترتی  می. بدی (1)شکژ 

بـر بهبـود   گژ ناخنک بر پایـه هیـدروژل کیتوسـان/ آلژینـات     

اشـاره   PCOSشناسی تخمـدان در حیوانـات مبـتلا بـه     ریخت

 کرد. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 و بعد از تيمار با عصاره گل ناخنک تثبيت شده در هيدروژل كيتوسان/ آلژینات. PCOSفتوميکروگراف نوري از تخمدان سالم، مدل  -4 شکل

هـای صـحرایی   های کیسـتی در تخمـدان مـوش   افزای  تدداد فولیکولچنی  تددادی جسم زرد در گروه سالم. )ب( و همهای طبیدی فولیکولف( )ال

گرم/ کیلـوگرم از عصـاره گـژ ناخنـک تثبیـت شـده در هیـدروژل کیتوسـان/         میلی 2القا شده با استرادیول والرات. )ج( تیمار با مقدار  PCOSمدل 

-میلـی  12گرم/ کیلوگرم از عصاره گژ ناخنک تثبیت شده در هیدروژل کیتوسان/ آلژینات. )ه( تیمـار بـا مقـدار    میلی 14د( تیمار با مقدار آلژینات. )

های کیستی و افـزای  تدـداد جسـم    آلژینات. کاه  تدریجی تدداد فولیکولیت شده در هیدروژل کیتوسان/گرم/ کیلوگرم از عصاره گژ ناخنک تثب

 . PCOSتیمار با سه مقدار مختلف از عصاره گژ ناخنک تثبیت شده در هیدروژل کیتوسان/ آلژینات در مقایسه با مدل  زرد پس از

PF ،فولیکول اولیه :SF ،فولیکول ثانویه :GF ،فولیکول گراف :CL ،جسم زرد :CF.فولیکول کیستیک : 
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 استخراج شده  RNAكيفيت و كميت  تأیيد

RNA اند منجر به نتـایج نادرسـت و   توبا کیفیت پایی  می

به همی  دلیژ،  های مولکولی شود.غیرقابژ اعتماد در آزمای 

 قبــژ از اســتفاده از آن RNAارزیــابی دقیــق کیفیــت و کمیــت 

 یبانـدها ، تشـکیژ  آگـارز  ژل لکتروفـورز ضروری اسـت. در  

ــح ــتفک و واضــ ــده کیــ ــوزومیر RNA شــ  28s و 18s یبــ

 است تشکیژ اسمیرو عدم  RNA خوب یکرارچگی دهندهنشان

اسـتخراج   RNAالف(. در تدیـی  کمیـت و خلـو      -2)شکژ 

 یهـا مـوج  طـول  در ینور جذب نانودرا ، شده با استفاده از

دهنــده نشــان A260/A280نســبت خوانــده شــد.  274 و 2۶4

 2تـا   7/1بـی    RNAاست. نسبت م لوب برای  RNAخلو  

لـودگی  دهنـده آ ممک  است نشـان  7/1تر از نسبت پایی  است.

 ب(. -2)شکژ  با پروتوی  یا سایر مواد باشد

 

 

 استخراج شده: RNAبررسی كيفيت و كميت  -5 شکل

 با نانودرا .   RNAروی ژل، )ب( تدیی  خلو   28s و 18sو مشاهده باندهاي تفکيک شده  RNA)الف( الکتروفورز 

 
 

 در تخمدان IL-6و   TNF-α هايژن بيان

هـای صـحرایی   مونـه مـوش  در ن  TNF-αمیزان بیـان ژن 

کیسـتیک نسـبت بـه نمونـه سـالم      مبتلا به سندرم تخمدان پلی

داری داشته است. که به دلیژ افزای  بیان شاهد افزای  مدنی

و  14، 2مقـادیر  باشد. دریافـت  در ای  بیماری می  TNF-αژن

از عصاره گـژ ناخنـک تثبیـت شـده در     گرم/کیلوگرم میلی 12

ــا  ــان/ آلژین ــدروژل کیتوس ــان ژنهی ــاه     TNF-αت، بی ک

، >42/4Pنشان داد ) PCOSداری را در مقایسه با گروه مدنی

41/4P<) 

های صـحرایی مبـتلا   در نمونه موش IL-6میزان بیان ژن 

کیستیک نسبت بـه نمونـه سـالم شـاهد     به سندرم تخمدان پلی

 12و  14، 2مقـادیر  افزای  مدناداری داشـته اسـت. دریافـت    

عصــاره گــژ ناخنــک تثبیــت شــده در  ازگرم/کیلــوگرم میلــی

داری کاه  مدنی  IL-6هیدروژل کیتوسان/ آلژینات، بیان ژن

ــروه  ــا گــ ــه بــ ــان داد ) PCOSرا در مقایســ ، >42/4Pنشــ

41/4P<) (.۶)شکژ 

صـورت  روند کلی ای  م الده شامژ روش کار و نتایج به

 (.2نشان داده شده است )شکژ  2نمایشی در شکژ 

 

 

 

 



   

 

  IL-6و  TNF-αهاي ژن بيان نسبی -6شکل

دار های صحرایی سالم. کاه  مدنـی در مقایسه با موش PCOSهای صحرایی مدل ها در تخمدان موشدار بیان ای  ژنافزای  مدنی

 از عصاره گژ ناخنک تثبیت شده در هیدروژل کیتوسان/ آلژیناتگرم/کیلوگرم میلی 12و  14، 2مقادیر ها پس از تیمار با بیان ای  ژن

انحراف مدیار، تدـداد حیـوان در   ±ها به صورت میانگی ( داده** >42/4P< * ،41/4P) PCOSهای صحرایی مدل در مقایسه با موش

 سر. 2هر گروه 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

کیستیک با تزریق عضلانی استرادیول والرات سندرم تخمدان پلی تصویر شماتيک از خلاصه روند كار در این مطالعه. -7 شکل

، 2با سه مقدار مختلف از عصاره شامژ  PCOSهای موش صحرایی ایجاد شد و با ارزیابی آسی  شناختی بافتی تایید شد. موش در

 TNF-αهایتیمار شدند. بیان ژن ناتی/آلژتوزانیک دروژلیه روی ناخنک اهیگ شده تیتثب عصاره ازگرم بر کیلوگرم از میلی 12و  14

  ها نیز مورد بررسی قرار گرفت.شناسی بافتی تخمدانر زمان واقدی ارزیابی شد. آسی د Real time-PCRتوسط  IL-6و  
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 بحث

ــت   ــود ریخ ــه حاضــر، بهب ــدان و  در م الد ــی تخم شناس

در  IL-6و   TNF-αهای پـی  التهـابی  همچنی  کاه  بیان ژن

بدد از تیمار بـا   PCOSهای صحرایی مدل بافت تخمدان موش

ــاره از ــتثب عصـ ــده تیـ ــگ شـ ــه روی اخنـــکن اهیـ  دروژلیـ

 مشاهده شد.  ناتی/آلژتوزانیک

PCOS ریز است که زنان در سـنی   یک اختلال غدد درون

دهد و علـت اصـلی نابـاروری    باروری را تحت تاثیر قرار می

هـای مهـم سـندرم    یکـی از ویژگـی   1.گذاری استبدون تخمک

-کسیتیک، شرایط التهابی مزم  خفیف است که بهتخمدان پلی

-عنوان عامژ تاثیر گذار در بیماریزایی ایـ  سـندرم شـناخته    

 هـا را در فولیکـول  طبیدــی  تولیـد تواند التهاب میشده است. 

گــذاری و عـــدم تخمــک بــه تخمـــدان تيییـــر دهـــد و منجـــر

از اسـترادیول والـرات   درتحقیـق حاضـر،    13.ناباروری شـود 

های صحرایی استفاده شـد.  در موش PCOSبرای ایجاد مدل 

رایی های صـح در ای  م الده، تيییرات بافت تخمدان در موش

با نتایج م الدـات فرهـادی آ ر و همکـاران و     PCOSمبتلا به 

دهنــده القــای مظلــوم و همکــاران م ابقــت داشــت کــه نشــان

ــز موفقیــت ــد تکــوی  دســته و ایجــاد نقــصآمی هــای در رون

های کیستی و کـاه  تدـداد   ، افزای  تدداد فولیکولفولیکولی

 22،23در مقایسه با گروه شاهد بود. اجسام زرد

هـای  اسـتفاده از عصـاره   اثـرات مثبـت   ات متدـدد، م الد ـ

، گژ i 32مانند گژ ابریرا ها گیاهی مختلف یا ترکیبات فدال آن

-در بهبـود ویژگـی   iv 33قارچ چاگـا  ،iii 21رزوراترول، ii 23سرر

کیستیک؛ شـامژ کـاه    شناختی بافت تخمدان پلیهای آسی 

های کیستیک و افزای  تدداد اجسام زرد نشان تدداد فولیکول

 ازاد کـه تیمـار بـا    م الدـه حاضـر نیـز نشـان د     دادند. نتـایج 

-موج  کاه  تدداد فولیکول ناخنک اهیگ شده تیتثب عصاره

شــود کــه هــای کیســتیک و افــزای  تدــداد اجســام زرد مــی 

 علايـــم بهبــود در  گیــاه ناخنــک  دهنــده اثربخشــی   نشــان 

ای  نتـایج همسـو بـا نتـایج      .است PCOS شناسی بافتیآسی 

 باشند.م الدات  کر شده می

یبات زیست فدال مختلفـی از جملـه   گیاه ناخنک حاوی ترک

ها و ها، فنژها، آلکالويیدها، تان ها، ترپ فلاونويیدها، ساپونی 

ســاکاریدها هســتند کــه درایجــاد خــوا  ضــد التهــابی، پلــی

                                                           
i-Ageratum Conyzoides 

ii-Rosa damascene   
iii-Resveratrol 

iv-Inonotus obliquus 

 21،31کننده سیستم ایمنی آن نق  دارند.اکسیدانی و تددیژآنتی

را  یقابـژ تـوجه   کیتوتوکسیس تیفدال اهیگ  یفرار ا باتیترک

 32نشـان داده اسـت.   حـاد انسـان   یدی ـلنفوي یدر برابر لوسـم 

ــدها و     ــری فلاونويی ــد تکثی ــرات ض ــاران اث ــتوا و همک کراس

های بـدخیم گـزارش   های ای  گیاه را در تکثیر سلولساپونی 

فلاونويیـدی  م الدات حاکی از آن است که ترکیبـات   3۶کردند.

کـاه    موجـ  تواننـد  اکسیدانی میدر گیاهان با فدالیت آنتی

اســـترس اکســـیداتیو در بافـــت تخمـــدان و کـــاه  تدـــداد 

با استناد بـر ایـ     32.های کیستیک در ای  بافت شوندفولیکول

بـا گیـاه ناخنـک     هـای کیسـتیک  کاه  تدداد فولیکولها، یافته

در ایـ  گیـاه    یـدی ترکیبـات فلاونوي تواند به دلیـژ وجـود   می

 باشد. 

رسـد، امــا  مـبهم بـه نظـر مـی     PCOSاگرچـه بیمـاریزایی   

مشخص شده است که التهاب مزم  خفیـف یکـی از علايـم و    

التهـــاب موضـــدی تخمـــدان بـــر  37علـــژ اصـــلی آن اســـت.

گـذارد و التهـاب سیسـتمیک را القـا یـا      گذاری تأثیر میتخمک

 خفیف درجات وجوداثبات  اخیر هایسال در 39کند.د میتشدی

 مبـتلا  نابـارور  بیمـاران  در اکسـیداتیو  اسـترس  و التهـاب 

 نقـ   دقیقتـر  بررسـی  سـوی  به را محققی  توجه ، PCOSبه

 بیمـاری  یـک  عنوان به ، PCOSپیشرفت یا و ایجاد در التهاب

، PCOSه در بیمـاران مبـتلا ب ـ  اسـت.   داشـته  مد وف التهابی

ــد    ــابی مانن ــی  الته ــژ پ ــ ح عوام  α-TNF ،1β-IL  ،6-IL س

vCRPو
ــایابنــد. در مقایســه بــا افــراد ســالم افــزای  مــی     ی

 ،یـی زاکـول یاز جملـه فول  ،یمثل ـ دی ـتول یندهایفرآ ها یتوکیس

 α-TNFس ح   یافزا 14.کنندیو لقاح را کنترل م یگذارتخمک

در هـر   ی کیسـتی هـا کولیلتدداد فو  یافزاعث ممک  است با

و  یگـذار تخمـک  زانیکاه  م ،یکولیفول یررپلازیتخمدان، ها

 11.شود PCOSمبتلا به  مارانیپروژسترون در ب دیکاه  تول

های کیستی همراه بـا  در م الده ما نیز افزای  تدداد فولیکول

هـای صـحرایی مــدل   در مـوش  TNF-αافـزای  میـزان بیـان    

PCOS  .مشاهده شد 

6-IL یالتهاب تیوضد کی کنندهتنظیم یمژ اصلواع ی ازکی 

مختلــف  یهــاتوســط مولکــول IL-6 تیــفدال 12.مــزم  اســت

ــد  یالتهــاب یپــ  IL-1و γ  (IFN-γ) -نترفــرونی، اTNF-αمانن

فـاز حـاد مشـتق از کبـد       یپـروتو  کی CRP. شودیم کیتحر

 یمن ـیا یهـا از سـلول  IL-6 یاست که در پاسخ بـه آزادسـاز  

 دی ـتول یچرب ـ هـای سـلول  زی ـشده مانند ماکروفاژهـا و ن فدال

                                                           
v-C-reactive Protein 



   

 

تـر بـدن   گسـترده  یاز پاسخ التهاب یبخش ندیفرآ  یا .شودیم

 یدی ـکل یسـت ینشـانگر ز  کی ـبه عنوان  CRPاست، که در آن 

بـار    یاول یبرا 2441و همکاران در سال  یکل  13.کندیعمژ م

اخته شـده از  نشـانگر شـن   کی ـرا به عنوان  CRP یس ح بالا

  11.گزارش کردند  PCOSدر بیماران مبتلا به  یالتهاب تیفدال

IL-6  وTNF-α  کـه در   شـوند یشـناخته م ـ  یبه عنوان عـوامل

 یسـ ح بـالا    ،یدر کبد نق  دارند. بنابرا CRP دیتول کیتحر

CRP سـ وح   یبرا میرمستقینشانگر غ کیبه عنوان  تواندیم

ــالاتر  ــود α-TNFو  IL-6بـ ــتفاده شـ ــال  14.اسـ ، 2412در سـ

 یو همکاران  گزارش دادنـد کـه اثـرات ضـد التهـاب      یمحمد

ممکـ  اسـت بـه     PCOS ییبر مدل موش صـحرا    یکورکوم

و  TNF-α ،IL-6سـ ح   یآن بـر نشـانگرها   یاثـر مهـار   ژیدل

CRP نشان دادند  2422صفاییان و همکاران در سال  12.باشد

 TNFα ،β-TGF ،6-IL یهـا ژن انیب iی رتیتاگلیدرمان با سکه 

ــرم  IL-1βو  ــ ح س ــدان CRP یو س ــارا در تخم ــوش  یه م

31دهد.کاه  می PCOSمبتلا به  ییصحرا
  

ــدد   ــات متد ــاب  م الد ــد الته ــوا  ض ــفلاونوي یخ  دها،ی

را نشـان   یفنل ـیپل ـ بـات یترک ریها و سـا تان  دها،یترپنويیتر

نتـایج یـک م الدـه نشـان داد کـه از بـی  ترکیبـات         1۶.دانداده

اثـرات    یتـر یقـو  هادیفلاونوي، iiعلف چای ده درشناسایی ش

ای دیگـر، اثـر ضـد التهـابی     م الدـه   12.را دارنـد  یضد التهـاب 

  17در قـــارچ گانودرمـــا را نشـــان داد. iiiGLPمونوســـاکارید 

Okay   و همکاران نشان دادند که استفاده از قارچ گانودرمـا و

 IL-6و   TNF-αعلف چای باعث کاه  س ح عوامژ التهـابی  

ای  خاصـیت ضـد    19شد. PCOSهای صحرایی مدل موش در

ها در علـف چـای و   دی ـفلاونويتوانـد مربـوط بـه     التهابی مـی 

واعذ و همکاران در قارچ گانودرما باشد.  GLPمونوساکارید 

ــن ــال  زی ــه مصــرف فلاونوي   2423در س ــد ک ــان دادن ــنش  دی

ــه    یکويرســت ــتلا ب ــان مب  ی، ســ ح نشــانگرهاPCOSدر زن

همســـو بـــا ایـــ   24.را کـــاه  داد α-TNFو  IL-6 یالتهـــاب

عصـاره  بـا   PCOSهای صحرایی مـدل  م الدات، تیمار موش

ــت شــده روی  ــک تثبی ــه گــژ ناخن ــاتی/آلژتوزانیک دروژلی  ن

در بافـت   IL-6و   TNF-αهـای موج  کاه  میـزان بیـان ژن  

ها و دی ـفلاونويتخمدان شد. با توجه به نتایج م الدـات قبلـی،   

  ترکیبات زیست فدال گیاه ناخنک پلی ساکارید موجود در بی

. اثر ضد التهابی ای  گیاه باشـد تواند یکی از دلایژ احتمالی می

                                                           
i-Sitagliptin 

ii-Hypericum Perforatum 

iii-Ganoderma Lucidum Polysaccharide 

ها به عنـوان  و تان  دهایفلاونوي دها،یترپنويیتر  ،یعلاوه بر ا

 اهی ـو اثر گ شوندیشناخته م  یمهارکننده سنتز پروستاگلاند

 بــه مهــار تــوانیفــاز مــزم  التهــاب را مــ بهبــود ناخنــک در

نسـبت  نیز اجزا   یوجود ا ژیبه دل  یپروستاگلاند یآزادساز

و  کیسـتم یاثرات ممک  است بـه کـاه  التهـاب س     یا 21.داد

کمـک کنـد و بـه طـور      PCOSمـرتبط بـا    ویداتیاسترس اکس ـ

را  IL-6 و TNF-αماننـد   ییهـا  یتوکیس ـ یبالقوه سـ ح بـالا  

 کاه  دهد.

آورده نشـان دادنـد فـر    2422در سـال   وکیلی و همکاران

 میـزان رزمارینیک اسـید  طبیدی با خاصیت ضدالتهابی مانند 

در تخمــدان را  IL-6و  TNF-αعوامـژ التهـابی از جملـه     بیـان 

PCOS 21دهد.می توجهی کاه  طور قابژ به
  

هـای طبیدـی و   در م الدات دیگر نیز استفاده از فـرآورده 

ــه  عصــاره ــف از جمل ــاهی مختل ــای گی ــکه ــید گالی  ivاس
22 ،

هـای  باعـث کـاه  سـ ح بیـان ژن     32قارچ چاگاو  v22زعفران

ــابی  ــات، در    IL-6و  TNF-αالته ــ  م الد ــا ای شــد. همســو ب

 گژ ناخنک تثبیـت شـده روی  عصاره م الده حاضر، تیمار با 

هـای  ، باعث کاه  میزان بیـان ژن ناتی/آلژتوزانیک دروژلیه

 گردید. PCOSدر مقایسه با مدل  IL-6و  TNF-αالتهابی 

IL-6  وTNF-α ــاب ــه عوامــژ الته ــا  یاز جمل هســتند کــه ب

  22.ارتبــاط دارنــد ینیو مقاومــت انســول یبــدن ۀشــاخص تــود

است کـه   PCOS جیرا یهایژگیاز و یکی  یمقاومت به انسول

و  دهـد یقرار م ـ ریدرصد از زنان را تحت تأث 24تا  24 با یتقر

سـندرم    یا یکیو متابول یمثلدیبا عوارض تول خا  به طور

و التهـاب    یمقاومـت بـه انسـول     یب ـارتباط  23،21.تهمراه اس

 کی ـکه اخـتلالات متابول  کندیم جادیا وبیچرخه مد کیمزم  

 دیرا تشد PCOSمشاهده شده در زنان مبتلا به  یمثل دیو تول

بـا بهبـود     یم الده نشان داد که کويرسـت نتایج یک  22.کندیم

 یبـر رو  یم لـوب  یو التهاب، اثـر درمـان    یمقاومت به انسول

ــوش ــام ــدل  یه ــاه   α-TNF 2۶.دارد PCOSم ــا ک ــ ح  ب س

و ناقـژ  ( IRS-1) 1  یانسـول  رنـده یگ یسوبسترا یها یپروتو

-29. را دارد  یانسـول  انیکاه  ب ییتوانا( GLUT4) 1گلوکز 

ای که توسط نجاتی و همکاران صـورت گرفـت،   در م الده 22

گـژ ناخنـک   عصاره با  PCOSهای صحرایی مدل تیمار موش

تولید انسولی  را با  ناتی/آلژتوزانیک دروژلیه تثبیتشده روی

با توجه به نقـ    29افزای  داد. IRS-1افزای  میزان بیان ژن 

، بـه نظـر   PCOSدر بیمـاریزایی    یمقاومت به انسول یمحور

                                                           
iv-Gallic Acid 

v-Safron 



 TNF-αIL-6  

 

توسـط عوامـژ     یبـه انسـول   تیکـه بهبـود حساس ـ   رسـد یم

 ممکـ  اسـت در کـاه  التهـاب و      یبـه انسـول   هکنندحساس

  مؤثر باشد. PCOSمبتلا به  مارانیدرمان ب

 نقاط قوت و ضعف مطالعه

تـوان بـه اسـتفاده از مـدل     از نقاط قوت ایـ  م الدـه مـی   

کیســتیک، کــاربرد حیــوانی اســتاندارد ســندرم تخمــدان پلــی 

ــا قابلیــت رهــای    ســامانه دارورســانی کیتوســان/آلژینات ب

-IL و TNF-α شده، و ارزیابی دقیق شاخصهای التهابیکنترل

 های وجـود التهـاب مـزم  در   عنوان شاخصبه در تخمدان  6

وجود ایـ  التهـاب مـزم  بـا      .اشاره کرد کیستیکپلی تخمدان

های فراوان در تست اسمیر واژینال مـوش  مشاهده لوکوسیت

ــدل  ــد.   PCOSم ــت ش ــ  تقوی ــا ای ــر   ب ــه حاض ــال، م الد ح

 هایی نیز دارد. نخست، ای  تحقیق در س ح حیوانیمحدودیت

تواند اعتبـار  انجام شده و انجام م الدات بالینی در انسان می

ــیداتیو و     ــیرهای اکس ــد. دوم، مس ــایج ببخش ــه نت ــتری ب بیش

های دقیق دخیـژ در بیمـاریزایی و پاسـخ بـه تیمـار،      مکانیسم

علاوه بر ایـ ، مـا مـواد فدـال     اند. طور جزيی بررسی نشدهبه

را بــه طــور هــا بیولــوژیکی را اســتخراج نکــرده و اثــرات آن

تر های دقیقاستفاده از روش جداگانه تجزیه و تحلیژ نکردیم.

سـازی  توانـد در بهینـه  هـای مـؤثر مـی   برای جداسازی مؤلفه

پیشـنهاد   .اثرات درمانی در م الدات آینده مـؤثر واقـع شـود   

شود در م الدات بددی عوامژ ضـد التهـابی نیـز بررسـی     می

از طریق  PCOSتهاب در شوند تا کارآیی ای  گیاه در بهبود ال

افزای  عوامژ ضد التهابی همزمـان بـا کـاه  عوامـژ پـی       

محدودیت دیگر ای  م الده آن اسـت  التهابی بهتر تأیید شود. 

هــا کــه فــاز اســتروس حیوانــات در زمــان برداشــت تخمــدان

مشخص نگردید. با توجه به تأثیر فـاز چرخـه اسـتروس بـر     

توانسـت در  مـی وضدیت بـافتی و هورمـونی، ثبـت ایـ  فـاز      

هـا نقـ  داشـته    کاه  تنو  بیولوژیکی و افزای  دقت تحلیژ

هـا  شود در م الدات آینده، برداشت نمونـه باشد. پیشنهاد می

اسـتروس(  در یک فاز مشخص از چرخه استروس )نظیـر دی 

  .انجام گیرد

 گيرينتيجه

دهد که تیمار آمده در ای  مقاله نشان میدستهای بهداده

 دروژلیـــه ژ ناخنـــک تثبیـــت شـــده رویگـــعصـــاره بـــا 

 TNF-αو  IL-6س ح عوامـژ پـی  التهـابی    ، ناتی/آلژتوزانیک

بهبـود بخشـیده    PCOS  موش صاحرایی مدل را در تخمدان 

گـژ ناخنـک   عصـاره  توان نتیجه گرفت کـه  است. بنابرای ، می

ممکــ  اســت  نــاتی/آلژتوزانیک دروژلیــه تثبیــت شــده روی

 PCOSدیریت التهاب مـزم  در  و م قابلیت استفاده در  درمان

یـک بیمـاری چنـد عـاملی      PCOSرا داشته باشد. با ای  حال، 

گژ ناخنـک  عصاره است و م الدات بیشتری برای تأیید نق  

ــت شــده روی ــه تثبی ــاتی/آلژتوزانیک دروژلی ــود و  ن در بهب

مدیریت علایم ای  بیماری مورد نیاز اسـت. م الدـات بـالینی    

ند منجر به کاربردهـایی در انسـان   تواجامع روی ای  گیاه می

 شود.

ــیس     از : گاازاريسااساس ــژوه، ري ــگ  پ ــاد فرهن ــر فره ــای دکت آق

آزمایشــگاه مرکــزی دانشــگاه ارومیــه بــه خــاطر همکــاری در       

ــال       ــگاهی کم ــزات آزمایش ــتفاده از تجهی ــات و اس ــی حیوان جراح

ــؤولی      ــامی مسـ ــی  از تمـ ــم. همچنـ ــدردانی را داریـ ــکر و قـ تشـ

ه آزاد ارومیـــه بابـــت همکـــاری در آزمایشـــگاه ژنتیـــک دانشـــگا

ــدردانی را      ــکر و ق ــال تش ــگاهی کم ــزات آزمایش ــتفاده از تجهی اس

نامـه  داریم. نتایج گـزارش شـده در ایـ  م الدـه مربـوط بـه پایـان       

مق ــع کارشناســی ارشــد دانشــجو، آقــای مجیــد حــاجی حســینلو   

 است و حامی مالی ندارد.

ان در راب ه بـا  گونه تضاد منافدی بی  نویسندگهیچ ع:تعارض مناف

 ای  م الده، اسامی نویسندگان و انتشار مقاله وجود ندارد.
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Abstract 
Introduction: Polycystic ovary syndrome (PCOS), one of the most common endocrine disorders 

in women of reproductive age, is characterized by infertility, menstrual irregularities, 
hyperandrogenism, and the presence of ovarian cysts. Elevated levels of inflammatory cytokines 
such as TNF-α and IL-6 have been reported in PCOS patients. This study aimed to evaluate the 
anti-inflammatory effects of Astragalus hamosus extract stabilized in a chitosan/alginate hydrogel 
on the expression of TNF-α and IL-6 genes in a rat model of PCOS. Materials and Methods: In this 
experimental study, 25 adult female Wistar rats were randomly allocated into five groups: healthy 
control, PCOS control, and three treatment groups. PCOS was induced by a single intramuscular 
injection of estradiol valerate (4 mg/kg). After 60 days, the treatment groups received oral 
administration of Astragalus hamosus extract stabilized in chitosan/alginate hydrogel at doses of 
5, 10, and 15 mg/kg for four weeks. The relative expression of TNF-α and IL-6 genes in ovarian 
tissue was measured using qRT-PCR. Results: Treatment with Astragalus hamosus extract 
stabilized in chitosan/alginate hydrogel reduced the number of cystic follicles and increased the 
number of corpora lutea, indicating improved ovarian morphology. Furthermore, a significant 
downregulation of TNF-α and IL-6 gene expression was observed in all treated groups compared to 
the PCOS group (P<0.05, P<0.01). Conclusion: The findings suggest that the protective effects of 
Astragalus hamosus extract stabilized in chitosan/alginate hydrogel in PCOS may be attributed, at 
least in part, to its anti-inflammatory activity through suppression of inflammatory gene 
expression. 
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