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 Abstract 

Background. Polycystic ovary syndrome (PCOS) is one of the endocrine diseases of the 

reproductive system, with a prevalence of 5‒10% in women, and one of its symptoms is 

an increase in the serum amount of pro-inflammatory adipokines from adipose tissue. 

Methods. This study was performed on six groups of 6 female rats, including a sham 

group, an estradiol valerate experimental group that received a concentration of 2 mg per 

kg of estradiol valerate, and two trans-anethole experimental groups that received 

concentrations of 50 mg/kg and 80 mg/kg of trans-anethole. The other groups were two 

experimental groups of estradiol valerate treated with trans-anethole that received 

concentrations of 50 mg/kg and 80 mg/kg of trans-anethole 60 days after receiving 

estradiol valerate. The data were statistically analyzed with a one-way analysis of variance 

and Tukey’s post hoc test via SPSS. 

Results. Increased expression of tumor necrosis factor-alpha (TNF-α), chemerin, and 

resistin genes in the visceral fat tissue of rats caused by the intramuscular injection of 

estradiol valerate was reduced by the intraperitoneal injection of concentrations of 50 

mg/kg and 80 mg/kg of trans-anethole (P < 0.05). 

Conclusion. Trans-anethole ameliorated the expression of TNF-α, chemerin, and resistin 

genes in the visceral fat tissue of female rats suffering from PCOS. 

Practical Implications. The use of trans-anethole as an extract of anise and fennel may be 

effective in reducing the inflammatory complications of women with PCOS. 
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Extended Abstract 
 

Background 

Ovulation in women’s ovaries is a semi-

inflammatory condition, but uncontrolled 

inflammation can lead to polycystic ovary syndrome 

(PCOS). Ovaries with a volume of more than 10 mm 

and follicles with a diameter of 2–9 mm and many 12 

or more are indicated to be polycystic, which is 

determined by ultrasound. There are various methods 

to treat laboratory animals with PCOS, including the 

administration of estradiol valerate, 

dehydroepiandrostenedione, dihydrotestosterone, and 

testosterone propionate. Nonetheless, no definitive 
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treatment has been provided for PCOS patients, and 

adverse effects have been reported in the use of 

common chemical drugs such as clomiphene citrate, 

metformin, letrozole, and spironolactone in the 

treatment of PCOS. The use of medicinal plants that 

slow down the progression of the disease and have 

minimal side effects is a priority. Although several 

studies have shown the role of fennel plant extract in 

many women’s diseases, no study has so far reported 

the therapeutic properties of trans-anethole in mice 

with PCOS. Accordingly, this study investigated the 

effect of the intraperitoneal injection of trans-anethole 

on the expression of inflammatory adipokine genes 

such as TNF-α, resistin, and chemerin in the visceral 

fat tissue of female Wistar rats with PCOS. 

 

Methods 

Overall, 36 female Wistar rats, obtained from the 

Medicine Faculty of the Medical University of Tabriz, 

weighing 180–220 g, were used in this experimental 

study. The ethical standards of working with 

laboratory animals were taken into consideration 

when working with rats. To conduct this study, the 

necessary permission was obtained from the Ethics 

Committee of the University of Tabriz (ethical code 

IR.TABRIZU.REC.1399.037). The method used in 

this study to induce PCOS in female rats was 

hormonal induction by the intramuscular injection of 

estradiol valerate. Female rats with a weight range of 

180–200 g were randomly divided into six groups of 

6. The control group received 0.5 mL of saline 

intraperitoneally. Two experimental groups of trans-

anethole received concentrations of 50 mg/kg and 80 

mg/kg trans-anthol intraperitoneally. The PCOS 

experimental group received 2 mg/kg of estradiol 

valerate dissolved in sesame oil as an intraperitoneal, 

and two experimental groups of PCOS treated with 

trans-anethole received concentrations of 50 mg/kg 

and 80 mg/kg of trans-anethole 60 days after being 

diagnosed with PCOS. To exterminate the rats, one 

day after the last injection of drugs, 0.2 mL of the 

combination of anesthetic ketamine and xylazine per 

100 g of the rats’ body weight was intraperitoneally 

injected using an insulin syringe. The expression level 

of TNF-α, chemerin, and resistin genes in the tested 

tissue samples was determined, and the quality and 

concentration of the extracted RNA were estimated 

with a nanodrop device. After determining the 

concentration and purity of the extracted RNAs, 

cDNA was prepared using the Takara kit in a final 

volume of 20 µL. A one-way analysis of variance test 

was used to compare the quantitative difference of the 

average data in the experimental groups. To compare 

the qualitative difference of the average data, Tukey’s 

post hoc test was performed using SPSS-16 software, 

and P < 0.05 was considered a significant difference 

between the groups. Graphs were drawn using Excel 

2016 software. 

 

Results 

The results of this research revealed that the 

intraperitoneal injection of the used concentrations of 

trans-anethole improved the expression of the TNF-α 

gene in rats poisoned with the intended concentration 

of estradiol valerate. The results further showed that 

the intraperitoneal injection of the intended 

concentrations of trans-anethole increased the 

expression of the chemerin gene in rats poisoned with 

the used concentration of estradiol valerate. The 

results of the study on the effect of drug interaction 

demonstrated that the intraperitoneal injection of the 

intended concentrations of trans-anethole improved 

the resistance gene expression of poisoned rats caused 

by the used concentration of estradiol valerate. 

 

Conclusion 

The use of trans-antol concentrations in this study 

decreased the expression level of genes related to 

inflammatory cytokines in visceral adipose tissue in 

rats with PSOC. It can be concluded that the 

administration of trans-anethole to women suffering 

from PSOC may be effective in reducing the 

inflammatory complications related to this syndrome. 

However, the definitive conclusion of this claim 

requires more laboratory studies on laboratory 

animals and more clinical studies. It is suggested that 

in future studies, the effect of the intraperitoneal 

injection of trans-anethole on the serum concentration 

of TNF-α, chemerin, resistin, luteinizing hormone, 

follicle-stimulating hormone, estradiol, and 

testosterone hormones, as well as the expression of 

ghrelin, neuropeptide Y, leptin, interleukin 6 (IL-6), 

and IL-1, be investigated in rats with PCOS. 
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 چکیده 
درصدی  5-44با شیوع  دمثلیاندوکرینی دستگاه تول محور یهایمار یاز ب کیستیکتخمدان پلی سندرم .زمینه

 از بافت چربی است. های پیش التهابیآدیپوکینآن، افزایش مقدار سرمی  علایمکه از   در زنان است
صورت گرفته است که شامل:   ماده های صحراییاز موش ییتا 6گروه شش  این مطالعه بر روی  .کارروش
  دریافت استرادیول والرات لوگرمیگرم بر کمیلی 1 غلظتکه   استرادیول والراتآزمایشی  هگرو  یک ،شاهدگروه 
دریافت   آنتول -ترانس لوگرمیگرم بر کمیلی 01و  51ی هاکه غلظت  آنتول -ترانسگروه آزمایشی   دو ،کردند
استرادیول  دریافت روز بعد از  61که  آنتول -ترانساسترادیول والرات تحت درمان با  و دو گروه آزمایشی کردند

ها داده یآمار  لیوتحلهیتجز آنتول را دریافت کردند. -ترانس لوگرمیگرم بر کمیلی 01و  51ی ها، غلظتوالرات
 انجام شد. SPSSافزار با استفاده از نرم یتوک  یبیو آزمون تعق طرفهکی انسیوار  لیبا استفاده از آزمون تحل

 ناشی صحرایی یهابافت چربی احشایی موشرزیستین در  ، کیمرین وTNF-α یهابیان ژنافزایش  .هایافته
-ترانسگرم بر کیلوگرم میلی 01و  51های داخل صفاقی غلظت از تزریق عضلانی استرادیول والرات، با تزریق

 .(P<45/4)کاهش یافت  آنتول
بافت چربی رزیستین در  ، کیمرین وTNF-α یهاموجب بهبودی میزان بیان ژن، آنتول-ترانس .گیرینتیجه

 شد. کیستیکبه سندرم تخمدان پلی مبتلا صحرایی ماده یهااحشایی موش

 ممکن است در کاهشعصاره گیاه انیسون و رازیانه،  عنوانبهآنتول -استفاده از ترانس .پیامدهای عملی
 .مؤثر باشد کیستیکبه سندرم تخمدان پلی مبتلازنان عوارض التهابی 

 

 همقدم
اما  نیمه التهابی است وضعیتی در تخمدان زنان گذاریتخمک

-سندروم تخمدان پلی بروز  تواند منجر بهنشده میالتهاب کنترل

به  .( شودPolycystic Ovary Syndrome) PCOS یا کیستیک
های فولیکول محتویمتر و میلی 01 با حجم بیش از یهاتخمدان

کیستیک  یا بیشتر از آن، پلی 02و تعداد  متر میلی 2-9 قطردارای 
این سندرم از  4.شودشود که با سونوگرافی مشخص میگفته می

 5- 44با شیوع  زنان دمثلیاندوکرینی دستگاه تول محور یهایمار یب
در  ولی ممکن است در هر سنی ظاهر شود که اگرچه درصدی است

 یعلایمدارای  PCOS 2.سنین قبل از یائسگی شیوع بیشتری دارد
گذاری، افزایش سطح سرمی همچون کاهش و یا عدم تخمک

های پیش التهابی و مقاومت به ها، افزایش آدیپوکینآندروژن
 بارز این علایمها از اختلالات ترشح گنادوتروپین 1.انسولین است

-میها ترشح آندروژن را افزایش تخمدان در آن، اختلال است که

 FSH( نسبت به Luteinizing hormone) LHترشح دهد و مقدار 
(Follicle stimulating hormone نیز )با این سندرم  3.یابدافزایش می

 مانندبسیاری از اختلالات نورواندوکرینی و متابولیکی 
 یهایمار یب و نیز  هیپرکلسترولنمیا، اختلال در متابولیسم لیپیدها

هیپرتانسیون و سرطان سینه و تخمدان رابطه ، عروقی-قلبی
-محسوب می PCOSعامل خطر برای  1نوع  دیابت 3.مستقیم دارد

چاقی و مقاومت به انسولین با آن رابطه مستقیم  کهیطور ، بهشود
، PCOSی هایژگ یحیوانات آزمایشگاهی با و یبرای ابتلا 3.دارد
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استرادیول والرات، دی هیدرواپی : های مختلفی ازجمله تجویزروش
، DHEA (Dehydroepiandrosterone)اندرستندیون 

تستوسترون و  DHT (Dihydrotestosterone)هیدروتستوسترون دی
که در این  4،وجود دارد TP (Testosterone propionate)پروپیانات 

استرادیول والرات برای ابتلا تحقیق از تزریق داخل صفاقی 
 استفاده شد. PCOSهای صحرایی ماده نژاد ویستار به موش
هس  تند که  یترش  ح یهاس  لول ی بافت چربی،هاتیپوس  یآد

کنن  د ک  ه یم دی  تول یرا ب  ا اعم  ال هورمون یمختلف یه  انیپروتئ
 نیش    ود. ایگفت  ه م  یناپوس      ایتوک  یه  ا آددرمجموع ب  ه آن

در  ،دهایپیو ل هادراتیکربوه  س    میمتابول میبا تنظ هانایتوکیس    ا
ثلیتول یولوژ یز یف طالعات  5.دارند یزنان نقش مهم ومردان  دم م

ست که  شان داده ا سمایی ن ظیر ن ییهاسایتوکاینآدیپوسطوح پلا
،  TNF-α (Tumor necrosis factor alpha) فاکتور نکروز توموری آلفا

  IL-6 6و اینترلوکین (Resistin) ، رزیس     تین(Chemerin) کیمرین
(6 -Interleukin در زنان مبتلا به )PCOS رزیس  تین 6.یابدافزایش می 

جزو  ،مت  ابولیس    م انرژی گیکنن  د تنظیم و کیمرین ب  ا م  اهی  ت
تند  هس  ش دهجدید ش ناختهالتهابی  یهانیتوکایس اها یا آدیپوکین

 یها در بافت چربژن آن انید و بنش   وکه از بافت چربی ترش   ح می
ین در تنظیم ایتوکاس  این  7.ابدییم شیچاق و انس  ان افزا واناتیح

تم مانند کنترل فشارخون، تنظیم سیسچندین فرآیند فیزیولوژیکی 
لته  اب نقش دارد ییزاایمنی، رگ عنوان ی  ک مرین ب  هیک  0.و ا

 FSHکننده منفی جدید اس    تروئیدوفنز فولیکولی ناش    ی از تنظیم
  9.نقش داش ته باش د PCOSکند و ممکن اس ت در پاتوفنز عمل می

 01.ابدییم شیافزا PCOSدر س    رم زنان مبتلا به  نیمر یکهمچنین  
 پیش، سال 14آدیپوکین پیش التهابی است که حدود  نیز  رزیستین

پپتید رسد پلیبه نظر می 00.ها شناسایی شدبرای اولین بار در موش
نز مقاومت در پاتوف که ین پیش التهابی باشد  ایتوکایک س ،رزیستین

های حداقل در مدل، 1به انس   ولین با واس   طه چاقی و دیابت نوع 
   02.جوندگان نقش دارد

 و رازیانه (Pimpinella anisum) معطر انیسون سالهکی انگیاه
(Foeniculum vulgar)  متعلق به خانوادهApiaceae ، در مناطق

گیاهان دارویی سنتی مؤثر در جزو   مدیترانه، آفریقا و خاورمیانه،
-ترانس 43.است که بوی بسیار شیرینی دارند PCOSدرمان 

ترکیب ، پروپنیل( بنزن[-4) -1-متوکسی-4]( Trans-anethole)آنتول
معط ر و ماده مؤثر اصلی موجود در روغن این گیاهان بوده که دارای  

ت اس یفراوان در صنایع غذایی، دارویی و عطرساز  یتجار  یکاربردها
های بهداشتی کاربرد دهنده در تهیه فراوردهطعم مادهعنوان و به
یک استروژن و استروئیدوفنیتوبا خاصیت ف یاین ماده ترکیب 41.دارد

دارای خواص و اثرات ضد اسپاسم، ضد درد، ضد که   45،قوی بوده

از اسانس  46،43.اکسیدانی استالتهابی و آنتیهیپرگلیسمی، ضد
 همچنین 43توان در صنایع غذایی و دارویی استفاده کردرازیانه می

  43.تمؤثر اسرفع احتقان ریوی، برونشیت و آسم نیز در روغن رازیانه 
ارائه نشده است و  PCOSتاکنون درمان قطعی برای بیماران 

استفاده از داروهای شیمیایی رایج همچون   در  عوارض نامطلوبی
کلومیفن سیترات، متفورمین، لتروزول و اسپیرونولاکتون در درمان 

PCOS  استفاده از گیاهان دارویی که روند لذا  07.گزارش شده است
را کند کرده و دارای عوارض جانبی حداقلی باشند،  پیشرفت بیماری

نقش عصاره گیاه ، مطالعات متعددیاگرچه در  در اولویت است.
زنان ازجمله اختلالات قبل از قاعدگی  یهایمار یرازیانه در بسیاری از ب

PMS (Premenstrual syndrome خونریزی شدید قاعدگی، قاعدگی ،)
اختلال عملکرد جنسی در زنان دردناک، یائسگی، آتروفی واژن و 

خواص  ای بهولی تاکنون در مطالعه 03،استگزارش شده یائسه  
نشده  اشاره PCOSمبتلابه ی هاآنتول در موش-درمانی ترانس

بر  آنتول-تزریق داخل صفاقی ترانس ر یتأث مطالعهدر این  00.است
بافت رزیستین و کیمرین در ، TNF-αالتهابی  آدیپوکین یهابیان ژن

 PCOSنژاد ویستار مبتلا به  ماده های صحراییچربی احشایی موش
 استرادیول والرات بررسی شد. ناشی از تزریق داخل عضلانی

 

 کارروش
ص    حرایی ماده نژاد  موشس    ر  36 ن مطالعه تجربی ازیدر ا
بریز، پزشکی تم از دانشکده پزشکی دانشگاه علو شدههیته ویستار،

منظور کاهش گرم اس   تفاده ش   د. به 001 – 221 در محدودة وزنی
اس    ترع و عادت به ش    رایط آزمایش    گاه فیزیولوژی جانوری در 
دانشکده علوم طبیعی دانشگاه تبریز، جانوران به مدت دو هفته در  

( و C° 2±22)ط دمای ثابت محیطی یدر ش    را ییتا 5های هگرو
از ساعت  ییساعته )روشنا 02 ییروشنا-یكیی تار تنظیم نور با دوره

، موازین های صحراییموششدند. هنگام کار با  یصبح( نگهدار  7
جهت اجرای این اخلاقی کار با حیوانات آزمایش   گاهی رعایت ش   د. 

پ    ،وه    ش، م    ج    وز لازم در ق    ال    ب ک    د اخ    لاق 
IR.TABRIZU.REC.1399.037   کمیته اخلاق دانش  گاه تبریز گرفته از

 شده است.
پ،وهش عبارت بود از: محلول این استفاده در  مواد مورد

، ژل آگارز %71-75 ، اتانولایران( DNAbiotech)شرکت  ترایزول
سالین نرمال، الكل، پنبه، استرادیول  ایران(، -)یکتا تجهیز آزما 0%

 )شرکت آنتول-ترانسترکیب خالص  (،Sigma Aldric)شرکت  والرات
Sigma Aldric ،)شرکت ) زینلاین و زایكتام  یهوشیمخلوط ماده ب

Sigma)و  ، کلروفرم)ژن فناوران، ایران(سنس آنتی ، پرایمر سنس و
)شرکت  cDNAکیت سنتز آلمان(،    Merckایزوپروپانول )شرکت
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Biotechrabbit در این پ،وهش  مورداستفاده یهاآلمان(. دستگاه
 رایندر،گق، سرنگ انسولینی، سمپلر،  یدق ی: ترازوعبارت بودند از

 (، نانودراپSigmaدار، حمام خشک )شرکت سانترفیوف یخچال
(Nano drop)  شرکت(Themo Scientific  دستگاه هوموفنایزر ،)آمریکا

از روغن   آمریکا(. Tomy)شرکت  (Thermal cycler) و ترموسایکلر
 روش مورد  کنجد برای حل کردن استرادیول والرات استفاده شد.

 ءالقا ،PCOSی ماده به هارتمطالعه برای ابتلای  نیاستفاده در ا
ود. والرات ب ولیاستراد تزریق داخل عضلانی با استفاده از  یهورمون

ر د و تعیین مرحله استروع روش، بعد از انجام واژیناسیون نیادر 
گرم بر  یلیم 1 داخل عضلانی قیتزر  ماده، های صحراییموش

واژیناسیون طی روزهای صورت گرفت.  والرات ولیاستراد لوگرمیک
انجام   PCOS به های صحراییموشابتلای  برای بررسی، 64و  34، 45

با نامنظم شدن و روز پس از تزریق استرادیول والرات  64 4.گرفت
-یپل وضعیت دییتأو  سیکل استروع و وقوع استروع پایدار 

 ولآنت-، تزریق داروی ترانسی از تخمدانر یبرش گبا  کیستیک
 زمانمدتالگوی حجم و  406،.انجام شددرون صفاقی  صورتبه

 06،4.تزریق بر اساس تحقیقات قبلی بوده است
گرم   001-211با محدوده وزنی صحرایی ماده  یهاموش

تقسیم شدند: گروه شاهد   ییتا 6صورت تصادفی به شش گروه به
صورت درون صفاقی دریافت کردند. دو  سالین به تر یلیلیم 5/1که 
گرم بر  میلی 01و  51ی هاآنتول که غلظت-آزمایشی ترانس هگرو

 صورت درون صفاقی دریافت کردند.آنتول را به-ترانس لوگرمیک
گرم بر کیلوگرم استرادیول والرات میلی 1 که  PCOSگروه آزمایشی 

  دریافتصورت تزریق داخل عضلانی شده در روغن کنجد را بهحل
که ،  آنتول-ترانستحت درمان با  PCOSکردند و دو گروه آزمایشی 

گرم بر  میلی 01و  51 یها، غلظتPCOS به یروز بعد از ابتلا 61
 آنتول را دریافت کردند.-ترانس لوگرمیک

منظور معدوم کردن خرین تزریق داروها و بهیک روز پس از آ
ترکیب از  لیتر میلی 1/4، تزریق داخل صفاقی های صحراییموش

گرم از وزن بدن   444به ازای هر  نیلاز یکتامین و زا ماده بیهوشی
با استفاده از سرنگ انسولین، صورت گرفت. با  های صحراییموش

 ،ناحیه شکمی های عضلانیایجاد برش و کنار زدن پوست و لایه
 ایهدر میکروتیوبهای چربی احشایی گرم از نمونهمیلی 511 حدود

قرار داده شد و تا زمان استخراج  DEPC یتر یلیلیم 5/4استریل 
RNAهای چربی جداشده نمونهفریز شد.  24 ، در نیتروژن مایع منفی

هموژن  هموفنایزر در دستگاه  ترایزولاز محلول  لیتریک میلیبا 
ها، و پروتئین RNA ،DNAمنظور جداسازی فازهای مختلف شد. به

دقیقه  01-05بافت به مدت ، کلروفرم میکرولیتر 211 با اضافه شدن
ه بمیکرولیتر ایزوپروپانول  544شده و روی یخ انکوبه شد. هموفنیزه

در  وبیکروتیموجود در م RNAرنگ فاز بیبه  دیگر  دقیقه 05مدت 
سانتریفیوف  rpm 02111و در دور اضافه شد  گرادسانتی درجه 4دمای 

 دیگر  دقیقه 05به مدت ، RNAرنگ حاوی رسوب بی تی. درنهاشد
گراد قرار  درجه سانتی 61با استفاده از دستگاه حمام خشک در دمای 

 34شده در استخراج RNAرسوب گرفت تا در آب حل شود. 
درجه  -14در دمای  cDNAمیکرولیتر آب حل شد و تا زمان سنتز 

شده با دستگاه نانودراپ استخراج RNAکیفیت و غلظت  25.فریز شد
های  RNAتعیین شد. بعد از مشخص شدن غلظت و خلوص 

در ( و TAKARA) شده، با استفاده از کیت شرکت تاکارااستخراج
ساخت  21.گردید cDNAمیکرولیتر اقدام به ساخت  21 حجم نهایی

با اتصال اختصاصی  ،هابه کمک پرایمر اختصاصی ژن cDNAرشته 
انجام شد جفت پرایمرهای مربوط  RNAنقاط مختلفی به رشته به 

طراحی شده و توسط شرکت  oligo7افزار به هر ژن با استفاده از نرم
Roche آورده  0ها در جدول لیست پرایمرها و توالی آن 21.سنتز شد

 منظور بررسی سطح بیانبه ،Real time PCRدر تکنیک شده است. 
د های بافتی مور ، ارزیابی نمونه، کیمرین و رزیستینTNF-αهای ژن

 syber greenو رنگ   Light Cycler 96با استفاده از دستگاه  ،آزمایش

I یهاها برای ژنبرای حصول اطمینان از کارایی پرایمر  21.تعیین شد 
با دو تکرار  Real time PCR، واکنش cDNAاستفاده از  موردنظر با

ه یمرها تهیمیکرومولار پرا 01غلظت  ،PCR در واكنش. انجام گرفت
 استفاده شد. یعنوان محلول كار و به

 
 TNF-αرزیستین و  کیمرین،های  توالی پرایمرهای مورد استفاده ژن .1جدول

 )از چپ به راست(3به'  5در جهت '  یتوال 
 CTAAAGCAAAGCCATGAAGTGCC کیمرینسنس 

 TGAGAAGAACAGGTCATCAGCAC کیمرینسنس آنتی

 TNF-α ACTACGATGCTCAGAAACACACGسنس 

 TNF-α AGACATCTTCAGCAGCCTTGTGسنس آنتی

 GACGGTTGATTGAGAACTGA سنس رزیستین
 TTGTGTATTTCCAGACCCTC سنس رزیستینآنتی

 
ز یبودند، از آزمون آنالها دارای توزیع نرمالی به علت اینکه داده

  ها در برای مقایس     ه تفاوت کمی میانگین داده طرفهکیانس یوار 
ا از هو برای مقایس  ه تفاوت کیفی میانگین دادههای آزمایش  ی هگرو

ص    ورت   SPSS-16افزار با اس    تفاده از نرمو  Tukeyآزمون تعقیبی 
ملاك  ها موردهدار گرویعنوان تفاوت مقدار معنبه >45/4Pگرفت. 

صورت    2106Excel افزارنرم قرار گرفت. رسم نمودارها با استفاده از 
 گرفت.
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 هاافتهی

نش  ان داد که  Tukey تس  ت تعقیبی طرفه وتحلیل واریانس یك
 لوگرمیگرم بر کمیلی 01و  51ی ه  اص    ف  اقی غلظ  تتزریق داخ  ل

 دار در بیانتغییری معنی صحرای ماده، یهادر موش آنتول-ترانس
بی بافت چر های التهابی در ینایتوکاس   عنوان یکی ازبه، TNF-αژن 

(. P>45/4، 4 نس    بت به گروه کنترل ایجاد نکرد )نموداراحش    ایی 
 استرادیول لوگرمیگرم بر کمیلی 1 تزریق داخل عضلانی تک غلظت

، 4 دار در بیان ژن مذکور ش  د )نموداروالرات، موجب افزایش معنی
45/4>P ممکن اس    ت در بروز عارض    ه افزایش بیان این ژن (، که

باش    د. علاوه بر این،  دخیل PSOC یهارتدر التهاب بافت چربی 
گرم بر کیلوگرم میلی 01و  51ی ه  اص    ف  اقی غلظ  تتزریق داخ  ل

 1 داخ  ل عض    لانی غلظ  ت روز بع  د از تزریق 61 آنتول،-ترانس
هش اثر موج  ب ک  ا اس     ترادیول والرات، لوگرمیگرم بر کمیلی

 (. P<45/4، 4 استرادیول والرات بر بیان ژن مذکور شد )نمودار
ست تعقیبی  و طرفهکیتحلیل واریانس  شان داد که  Tukeyت ن

گرم بر کیلوگرم میلی 01و  51ی ه  اص    ف  اقی غلظ  تتزریق داخ  ل
دار موجب کاهش معنی ص  حرای ماده، یهادر موش آنتول-ترانس

ی های التهابینایتوکاس    میانجی عنوان دیگر به کیمرین در بیان ژن
، 1 نس    بت به گروه کنترل ش    د )نموداربافت چربی احش    ایی در 
45/4>P) .ظت خل عض    لانی غل  لوگرمیگرم بر کمیلی 1 تزریق دا

دار در بیان ژن مذکور شد استرادیول والرات، موجب افزایش معنی
ممکن اس   ت در افزایش بیان این ژن نیز (، که P<45/4، 1 )نمودار

باش    د.  دخیل PSOC یهارتدر بروز عارض    ه التهاب بافت چربی 
گرم بر  میلی 01و  51ی هاص   فاقی غلظتعلاوه بر این، تزریق داخل

 داخل عض  لانی غلظت روز بعد از تزریق 61 آنتول،-کیلوگرم ترانس
موج  ب ک  اهش اثر  اس    ترادیول والرات، لوگرمیگرم بر کمیلی 1

 (. P<45/4، 1بر بیان ژن کیمرین شد )نموداراسترادیول والرات 

ست تعقیبی و طرفهکیتحلیل واریانس  شان داد که  Tukey ت ن
گرم بر  میلی 01آنتول )-تزریق داخل ص    فاقی غلظت بالای ترانس

دار در موجب کاهش معنی ص    حرای ماده، یهادر موش کیلوگرم(
ستین بیان ژن   بی درالتهاهای ینایتوکاسمیانجی عنوان دیگر به رزی

، 3 نس    بت به گروه کنترل ش     د )نموداربافت چربی احش     ایی 
45/4>Pاثر غلظت پایین این دارو بر بیان ژن مذکور  کهی(، درصورت

 تجویز داخل عض   لانی غلظت(. P>45/4، 3 دار نبود )نمودارمعنی
ار دگرم بر کیلوگرم اس  ترادیول والرات، موجب افزایش معنیمیلی 1

که افزایش بیان این   ،(P<45/4، 3 ش   د )نمودار در بیان ژن مذکور 
ژن نیز ممکن اس    ت در بروز عارض    ه التهاب بافت چربی، به علت 

تزریق  ،ها نقش داش  ته باش  د. علاوه بر ایندر این رت PSOCالقاء 
-بر کیلوگرم ترانس گرمیلیم 01و  51 داخل ص    فاقی هردو غلظت

گرم بر  میلی 1 داخل عض    لانی غلظت روز بعد از تزریق 61آنتول، 
کیلوگرم استرادیول والرات، موجب کاهش اثر استرادیول والرات بر 

 (. P<45/4، 3 بیان ژن رزیستین شد )نمودار
 

 
 

 
 

 تصور ها بهداده صحرایی ماده. یهاموش بافت چربی احشاییدر  TNF-αمیزان بیان ژن بر  هاآن کنش اثر برهم و استرادیول والرات ،آنتول-ترانس تزریق ر یتأث .1نمودار
 استرادیول والرات است(. کنندهافتینسبت به گروه در  >45/4Pنسبت به گروه کنترل و علامت #  بیانگر  >45/4Pبیانگر  *اند )علامت بیان شده SEM ± میانگین
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صورت ها بهداده صحرایی ماده. یهاموش بافت چربی احشایی در  کیمرینمیزان بیان ژن   بر  هاآن اثر  کنشبرهم و استرادیول والرات ،آنتول-ترانس تزریق ر یتأث .2نمودار
 استرادیول والرات است(. کنندهافتینسبت به گروه در  >45/4Pبیانگر  #نسبت به گروه کنترل و علامت  >45/4Pبیانگر  *اند )علامت بیان شدهSEM  ± میانگین

 
 

 
صورت ها بهداده صحرایی ماده. یهاموش بافت چربی احشایی در  رزیستینمیزان بیان ژن  بر  هاآن اثر  کنشبرهم و استرادیول والرات ،آنتول-ترانس تزریق ر یتأث .3نمودار

 استرادیول والرات است(. کنندهافتینسبت به گروه در  >45/4Pبیانگر  #نسبت به گروه کنترل و علامت  >45/4Pاند )علامت * بیانگر بیان شده SEM ± میانگین
 

 بحث 
  01و  51ی هاغلظت ص   فاقیدر این مطالعه، تأثیر تزریق درون

ظتآنتول-ترانس گرم بر کیلوگرممیلی گرم بر کیلوگرم میلی 2 ، غل
کنش اثر و نیز برهم داخل عض   لانی ص   ورتبه اس   ترادیول والرات

، کیمرین و TNF-α یه  اداروه  ا بر میزان بی  ان ژناین تزریق 
ت بافهای التهابی در س    ایتوکاینهای میانجیعنوان رزیس    تین به

 .  قرار گرفت یموردبررس صحرایی ماده یهاچربی احشایی موش

 یص  فاقنتایج این مطالعه نش  ان داد که تزریق درونبخش  ی از 
موجب افزایش اس    ترادیول والرات گرم بر کیلوگرم میلی 2 غلظت

 در ، کیمرین و رزیس   تین TNF-αدار س   طح بیان هر س   ه ژن معنی
شایی موش شد. یهابافت چربی اح شیوع  صحرایی ماده  علیرغم 

ن یا هما و تأثیر مرتبط آن بر س    لامت زنان، اتیولوژی  PCOSی بالا
ر این د و متابولیک دمثلیهای تولبین ویژگی ت و معلولیعلرابطه 

نتایج مطالعه  20.ر کامل مش  خص نش  ده اس  تطو، هنوز بهس  ندرم
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همسو با نتایج مطالعات قبلی بر روی حیوانات آزمایشگاهی  حاضر 
ش غفورنیان و همکاران نتایج مطالعات بالینی است. تعدادی از  و نیز 

انجام دادند،گزارش کردند که تزریق  2105در تحقیقی که در س     ال 
 بتلاا منظوربه والراتگرم بر کیلوگرم اس    ترادیوم میلی 2زیرجلدی 

سترون  LHسطح ، موجب افزایش PCOS ی ماده بههارت ستو و ت
  4.دادنسبت به گروه کنترل کاهش را  هارتاین  FSHو سطح شده 

-TNFر نظیهای التهابی سایتوکاینگرهای میانجیسطوح پلاسمایی 

α ،IL-6،   در دش  ونکه از بافت چربی ترش  ح میرزیس  تین و کیمرین ،
س     ایتوکاین پیش التهابی  2.یابدافزایش می PCOS به مبتلازنان 

TNF-α عنوان واس   طه مقاومت به انس   ولین در بهPSOC  ش   ناخته
شود و تولید آن به علت هایپرگلیسمی و هایپرآندروفنمی ناشی می
ممکن اس      ت ک  ه  همچنین 22.ی  اب  د، افزایش میPSOCاز 

موجب  TNF-αو  IL-1، IL-6 نظیر های پیش التهابیس     ایتوکاین
و همکاران در  بالدانی 23.ش    وندرزیس    تین  mRNAبیان  افزایش

 PSOCزن با تشخیص  454که بر روی   1449مطالعه بالینی در سال 
یان ژن رزیس    تین و  ،در این زنانانجام دادند،گزارش کردند که  ب

  24.یابد، افزایش میPCOSعنوان نشانگر زیستی غلظت سرمی آن به
 ه  ای فع  ال اکس    ی،ن افزایش تولی  د گون  هینک  ه ب  ه ا ب  ا توج  ه

(ROS=Reactive Oxygen Species  میتوکن  دری  ایی ) ن  اش     ی از 
سترع سا سلول ویداتیاک ها، موجب افزایش ترشح کیمرین در در 
و نیز  25،گرددها ش   ده که در نهایت منجر به بروز بیماری میس   لول

های آنترال ممکن اس     ت کیمرین در توقف رش     د فولیکولاینکه 
نقش  PCOSمرتبط با حالت پیش التهابی هیپرآندروفنیک مشخصه 

، غلظت  PCOSبیماران مبتلا به گزارش ش   ده که   26،داش   ته باش   د
همچنین  12.مرین س   رم بالاتری در مقایس   ه با زنان س   الم دارندیک

یان ژن کیمرین در موش یانگین ب به م افزایش  PSOCهای مبتلا 
   27.یابدمی

نتایج دیگر این مطالعه نش     ان داد که تزریق درون ص    فاقی 
کیمرین و   یه  اآنتول موج  ب ک  اهش میزان بی  ان ژن-ترانس 

ش    د،  ص    حرایی یهابافت چربی احش    ایی موش رزیس    تین در 
 یدار معنی ر یدر بافت مذکور تأثTNF-α بر بیان ژن  کهیدرص    ورت
التهابی در  یهایمار یمص    رر خوراکی اس    انس رازیانه ب نداش    ت.

تواند گزارش ش   ده که عص   اره رازیانه می 20.کندها را مهار میموش
ی هاس  طح س  رمی اس  تروژن، پروفس  ترون و پرولاکتین را در موش

را   LHماده افزایش دهد، اما س   طح تس   توس   ترون، انس   ولین و 
سطوح  29.دهدکاهش می صاره گیاه رازیانه  سترون را  LHع ستو و ت

ی برخی از این اثرات ضدالتهاب 31.دهدکاهش می  PCOSدر حیوانات 
-ترانس یخواص ض   دالتهاب ناش   ی از ممکن اس   ت  عص   اره رازیانه

های حاوی آنتول دهد آنتول و اس   انسکه نش   ان می آنتول باش   د

اثرات  20.الته  ابی را ک  اهش دهن  د یه  اممکن اس      ت پ  اس    خ
 آنتول-و ضد هیپرگلیسمی ترانس یاستروئیدوفنیک قوی، ضدالتهاب

انگ و  03.در تعدادی از تحقیقات پیش    ین گزارش ش     ده اس     ت
طالعه کاران در م بههم   یمنظور بررس    ی اثرات ض     دالتهابای که 

اقی فبا تزریق داخل ص    ،انجام دادند 1443آنتول در س   ال -ترانس
گرم بر کیلوگرم این م  اده ب  ه میلی 544و  154، 415 یه  اغلظ  ت

ظتگزارش  ،  BALB/Cهای س    وری نژاد موش ند که غل  154 کرد
لی ی لوگرم م ی بر ک کروف  افه  ا و -ترانسگرم  تع  داد م  ا تول،  ن آ

 های پیشهای پیش التهابی و همچنین تولید واس    طهنوتروفیل
در  (Nitric Oxide= NOنیتریک اکس     اید ) و TNF-αالتهابی مانند 

هد، درص    ورتها را کاهش میموش قدار  کهید  یر یتأث IL-6بر م
-مطالعه حاض  ر، تجویز درون ص  فاقی ترانساگرچه در  09.نداش  ت

یان ژن آنتول تغییری معنی جاد نکرد،  TNF-αدار در ب یان  ولیای ب
 های پیش التهابی در عنوان واس  طهبه ،کیمرین و رزیس  تین  یهاژن

ص    حرایی کاهش یافت. ممکن  یهابافت چربی احش    ایی موش
ر بیان آنتول ب-است یکی از دلایل تفاوت در نتایج  اثر اعمال ترانس

ناش    ی از  ،ه کانگ و همکارانشعاین مطالعه با مطال ر د TNF-αژن 
د. مطالعات باش     این آنتول در -فته ترانسر تفاوت در غلظت بکار 

هاد ها پیش   ننتول در س   لولآ-چندین مکانیس   م برای اثرات ترانس
ر  آنتول ب-ترانسممکن اس  ت مکانیس  م احتمالی اثر ش  ده اس  ت. 

در  کیمرین  مانند ربوط به فاکتورهای التهابیم یهاکاهش بیان ژن
  Nuclear factorبه واس    طه مهار مس    یر ، PSOCمبتلا به  یهارت

KB-=NF enhancer of activated B cells-chain-light-kappa 29.باش  د  
آنتول با کاهش -ترانس که خواص ض     دالتهابی  ش     دهپیش    نهاد 

 ) 9-متالوپروتئیناز، α-TNFهای پیش التهابی، از جمله واس    طه
metallopeptidase 9=9-MMP و )NO ب  رخ  ی  09.گ  ردداع  م  ال م  ی

شنهاد کرده اثرات  یاز سیآنتول با خنث-اند که ترانسمحققین نیز پی
ای هدر فولیکول ویداتیاکساسترع ناشی از های آزاد مضر رادیکال

آنتول -ترانس  0.کن  دتخم  دان، ب  ه بهبود رون  د بیم  اری کم  ک می
های دیابتی را با کاهش یا کبد موش تواند اثر محافظتی خود برمی

 31.مضر اعمال کند ر یپذهای واکنشحذر گونه
صل از  ا کنش اثر داروهبررسی برهمنتایج دیگر این مطالعه حا

گرم میلی 01و  51نش  ان داد که تزریق داخل ص  فاقی هردو غلظت 
داخ  ل عض    لانی  روز بع  د از تزریق 61آنتول، -بر کیلوگرم ترانس

دی بهبو موجبگرم بر کیلوگرم اس    ترادیول والرات، میلی 1 غلظت
یان ژن بافت چربی رزیس    تین در  ، کیمرین وTNF-α یهامیزان ب

ممکن اس  ت در کاهش  ش  د وص  حرایی ماده  یهااحش  ایی موش
اس    ترادیول  تجویز  لیبه دل، PSOCعوارض التهابی ناش    ی از القاء 

 هایی مبنی بر کارآمدیمطالعات قبلی،گزارشدر والرات مؤثر باشد. 
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متفورمین و  اس    تفاده از داروهای مؤثر در درمان دیابت همچون
ی الته  ابی ب  اف  ت چربی آم  ده ه  اژنبر ک  اهش بی  ان  پیوگلیت  ازون

، PCOSدرمان متفورمین و پیوگلیتازون در زنان مبتلا به  5.اس     ت
سولین را بهبود  شید و بیان کبمیمقاومت به ان دان را  ین تخممر یخ

کاهش س    طح س    رمی رزیس    تین، با کاهش چربی و   5.کاهش داد
سولین سیت به ان سا ست در جوندگان بهبود ح همچنین  31،همراه ا

آنتول -گزارشی مبنی بر کارآمدی تجویز ترانس  حالتابه نکهیباوجودا
و یا کاهش  رزیس    تین ، کیمرین وTNF-αمقدار س    رمی  در کاهش
در زنان و یا حیوانات آزمایش    گاهی ماده مبتلا به  هاژنبیان این 

PCOS  در مطالعات قبلی نیامده اس   ت. با این وص   ف برخی نتایج
آنتول در حیوانات مطالعات پیش    ین مؤید کارآمدی تجویز ترانس

  مرادی و همکارانش 00.اس    ت PCOSبه  مبتلاآزمایش    گاهی ماده 
گرم بر  میلی 24آنتول در غلظ  ت -ترانستجویز گزارش کردن  د ک  ه 

ر حیوانات د هورمونی کیلوگرم بیشترین تأثیر را بر بسیاری از عوامل
PCOS گیری کردند که اثر ترانس آنتول بر دارد و چنین نتیجهPCOS 

 چربی خون ،این دارو سطح سرمی انسولین 00.وابسته به دوز است
 ی مبتلا ب  ه ه  ادر موش یتوجهرا ب  ه میزان ق  اب  ل DHEAS و

PCOSآنتول-نتیج ه گرف ت ک ه ترانستوان می 00.ده دش میک اه 
جب بهبودی یایی و هورمونی در موش مو  یهاتغییرات بیوش    یم

PCOS به ش     ده و ید برای ممکن اس     ت  یک درمان مف عنوان 
 00.پیشنهاد شود PCOSهای بالینی بیشتر در بیماران ارزیابی

 

 گیرینتیجه
 های التهابیسایتوکاینی مربوط به هاژنسطح بیان  از کاهش  

، در اثر بکارگیری PSOCبه  مبتلای هارتبافت چربی احشایی در 
یری  گتوان چنین نتیجهآنتول در این مطالعه، می-ی ترانسهاغلظت

ممکن است در  ، PSOCبه  مبتلادر زنان  آنتول-ترانس کرد که تجویز 
 ؛ اگرچهمؤثر باشدمربوط به این سندرم کاهش عوارض التهابی 

گیری قطعی این ادعا نیاز به مطالعات آزمایشگاهی بیشتر در نتیجه
ر اساع . بحیوانات آزمایشگاهی و نیز مطالعات بالینی بیشتری دارد

شود نتایج حاصل از این پ،وهش، در مطالعات آتی پیشنهاد می
  ،TNF-α آنتول بر غلظت سرمی-اثرات تزریق داخل صفاقی ترانس

استرادیول و  یهاو هورمون FSHو  LH کیمرین، رزیستین،
-IL، لپتین،Yگرلین، نوروپپتید  یهاترون و نیز میزان بیان ژنوستست

 بررسی شود. PCOSهای صحرایی مبتلا به در موش IL-1و   6
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