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. باشد گذاري مي ك علت اصلي ناباروري ناشي از فقدان تخم(PCOS) پلي كيستيكسندرم تخمدان : زمينه و هدف
 ارزيابي تأثير داروي پژوهشهدف اصلي اين . هاي درمان اين سندرم استفاده از داروي متفورمين است اهي از ركي

پلي ي ماده دچار سندرم تخمدان ي و تعداد جنين در موش صحراحين لانه گزيني  درمتفورمين بر اندومتر رحم
طور تصادفي  به Sprague-Dawley از نژاد ماده بالغ يي سر موش صحرا40تعداد : روش بررسي .باشد  ميكيستيك

داروي : دوي، گروه ي، بدون دريافت هيچ داروكنترل: يكگروه . م شدندانتخاب و به چهار گروه مساوي تقسي
ها   در آنmg/rat4( ،PCOS( با دريافت استراديول والريت: سهدريافت نمودند، گروه ) mg/kg/day150(متفورمين 

، قند خون و  بدنوزن. ها با متفورمين درمان شدند ، موشPCOSبرانگيختن پس از : چهاربرانگيخته شد، گروه 
-پس از جفت. ندگيري شد ها اندازه ، تستوسترون، پروژسترون و استراديول در خون موشLH ،FSHهاي  هورمون

پس از  روز 15 و 5ها  طور تصادفي و مساوي به دو زير گروه تقسيم شدند و زير گروه هاي هر گروه به گيري موش 
 قند خون و :ها يافته .شته شدندكهاي دسيدوا در رحم و شمارش جنين  نشكترتيب براي بررسي وا گيري به جفت

قند خون . دار داشت  افزايش معنيPCOS هاي دچار ، تستوسترون و استراديول در موشLH ،FSHهاي  هورمون
ه وزن و كدر حالي ، )01/0P (داداهش نشان كننده متفورمين ك  دريافتPCOS هاي دچار دار در موش صورت معني به

  افزايش داشتكنترل نسبت به گروه PCOS هاي دچار  در موش وزن.)01/0P( تعداد جنين افزايش نشان داد
)01/0P(.چنين تعداد جنين  هاي جنسي خون و هم دار بر ميزان گلوكز و هورمون متفورمين تأثير معني: گيري  نتيجه

  .ارد دپلي كيستيك به سندرم تخمدان در موش صحرايي مبتلا

  .يي، متفورمين، بارداري، موش صحراككيستي ليسندرم تخمدان پ: ليديكلمات ك
 

  
 Polycystic Ovary Syndromeپلي كيستيك سندرم تخمدان 

(PCOS) وي يبا فقدان قاعدگي، هيپرآندروژنيسم باليني يا بيوشيميا 
زناني كه % 75گردد و در   مشخص مي تخمدان درت كيسوجود

 1و2.شود گذاري دچار ناباروري هستند، ديده مي كدليل فقدان تخم به
سنين باروري در زنان % 5-10 در پلي كيستيكسندرم تخمدان 

 و مقاومت به 4و5 و با اختلالات سوخت و ساز1و3،دگرد ميمشاهده 
هاي حساس به   سرطانساز ن است زمينهك همراه است و مم6انسولين

ها  ، چه آنپلي كيستيكزنان دچار سندرم تخمدان  7و8.هورمون باشد
ي باردار كمكهاي  ها كه با استفاده از روش طور طبيعي و چه آن كه به
   در زنان دچار سندرم.ن هستندـرض خطر سقط جنيـشوند، در مع مي

  

لي پتخمدان ها كه فقط داراي  آن و يا حتي كپلي كيستيتخمدان 
ه در سه ماهه اول كميزان سقط جنين زود هنگام،  هستند، كيستيك

و سه برابر ميزان سقط در % 30-50 شود، در حدود بارداري ديده مي
طور  رسد كه به نظر مي هر چند به. است%) 10-15(حالت معمول 

  متر از ميزان واقعي تخمين زده شود، حدودكمعمول سقط جنين 
 پلي كيستيك مكرر به سندرم تخمدان هاي زنان دچار سقط% 82-36

دليل   بهپلي كيستيكاز ديرباز درمان سندرم تخمدان  9-12.مبتلا هستند
خصوص ناباروري امري اجتناب ناپذير بوده  بروز عوارض مختلف به

گذاري  كسندرم برگرداندن تخماين هدف اصلي در درمان . است
م كي يرژيم غذادرمان سندرم شامل . طبيعي و در نهايت باروري است

ها، كلوميفن  اسپيرونولاكتون، گليتازون(ي يالري، ورزش، درمان داروك

مقدمه
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از دسته داروي متفورمين  1.باشد چنين جراحي مي و هم) و متفورمين
Biguanids است ترشح باشد و قادر  ، به انسولين حساس ميبوده

ژن چنين ميزان ترشح اندرو هم. انسولين و افزايش آن را محدود نمايد
. دهد اهش ميكشود را  ليه ترشح ميكتخمدان و غده فوق  ه ازك

 داروي موثر در بيماران مبتلا به كرسد متفورمين ي نظر مي بنابراين به
ه به كلوميفن كي يها خصوص در آن ، بهپلي كيستيكسندرم تخمدان 
ل قاعدگي را در بيماران مبتلا به كمتفورمين سي. باشد مقاوم هستند، مي

نش داروهاي كبخشد و موجب افزايش حساسيت وا هبود ميسندرم ب
خصوص در زنان مبتلا به سندرم  گذاري، به كموثر در برانگيختن تخم

افزون بر آن . گردد  مقاوم به كلوميفن سيترات ميپلي كيستيكتخمدان 
در بيماران دچار سندرم مانند  متفورمين عوامل خطرزا در سقط جنين

مقاومت به انسولين، افزايش اندروژن و افزايش انسولين ناشي از 
 استفاده از Velazquezبار   اولين1و13و14.دهد اهش ميك را چاقي

متفورمين در درمان اين سندرم را گزارش نمود و نتايج آن بهبود 
 و تستوسترون آزاد و تام و افزايش LHاهش كحساسيت به انسولين، 

FSHنان چاق مبتلا به  و هورمون جنسي متصل شده به گلوبولين در ز
 با توجه به اثر متفورفين بر ميزان ترشح 15.اين سندرم است

 اثر متفورمين برتعيين هاي جنسي، هدف اصلي اين مطالعه  هورمون
هاي جنسي در موش  لانه گزيني، سقط جنين و ميزان هورمون

  .باشد  تجربي ميپلي كيستيكي دچار سندرم تخمدان يصحرا
  

  
ي كده پزشكدر دانش 1387 كه در سالاي   مداخلهدر اين مطالعه

ي ماده بالغ از نژاد ي سر موش صحرا40  تعدادانجام گرديد،شيراز 
Sprague Dawleyطور تصادفي   گرم به180- 210 حدود  با وزن

ساعت  12ي و يساعت روشنا 12ها در شرايط  موش. ب شدندانتخا
مدت   با دسترسي آزاد به غذا و آب بهC 25-22  در حرارتيكتاري
و داري   هفته براي سازش با شرايط محيط آزمايشگاه در قفس نگهكي

: يكگروه : چهار گروه تقسيم شدند طور مساوي و تصادفي به سپس به
 ردند،كي دريافت نيهاي صحرايي دارو ، موشكنترلعنوان گروه  به

ازاي هر  گرم به ي ميل150هاي صحرايي  در اين گروه موش: دوگروه 
 ,Sigma) هفته متفورمين چهارمدت  يلوگرم وزن بدن در روز و بهك

USA)هاي صحرايي اين  موش: سهگروه . ي دريافت نمودندك خورا
ميزان  به)  ايران- دارو پخش(بار تزريق استراديول والريت  كگروه ي

mg4) ml4/0 (اي دريافت  صورت تزريق ماهيچه ازاي هر موش به به
داري   در قفس نگهPCOS هفته براي برانگيختن 10مدت   و بهنموده
هاي   در موشروش قبل در اين گروه نيز ابتدا به: چهارگروه . شدند

ازاي هر  گرم به  ميلي150 برانگيخته شد، سپس PCOSصحرايي 
ي ك هفته متفورمين خوراچهارمدت  يلوگرم وزن بدن در روز و بهك

ه در طول تيمار تحت شرايط هاي هر گرو موش. دريافت نمودند
 هاي ميزان هورمون. داري شدند كميته اخلاق در قفس جداگانه نگه

LH ،FSHروش  ، پروژسترون و استراديول به، تستوسترون
Radioimmunoassayروش اسپكتروفتومتري در   و قند خون به

 در كنترلها و قند خون در گروه  گيري شد، هورمون ها اندازه موش
گيري   اندازهييها پس از تيمار دارو روس و در ساير گروهزمان پرواست

 ك هفته در ي14مدت  ها در هر چهار گروه هر هفته به وزن موش. شد
پس از . گيري شد روز و ساعت مشخص با ترازوي مخصوص اندازه

صبح روز بعد از . داده شدگيري  ها اجازه جفت آن به موش
طور تصادفي   هر گروه بههاي  واژني موشكگيري با مشاهده پلا جفت

 از ك تقسيم شدند، هر ي"ب" و "الف"گروه  و مساوي به دو زير
. داري شدند ها در قفس جداگانه در شرايط همگون نگه زير گروه

 روز پس 15 "ب" روز و زير گروه پنج "الف"هاي زير گروه  موش
رحم و . شته شدندك درد بي تحت شرايط،  واژنيكاز مشاهده پلا

 از بدن حيوان خارج و با روش معمول "الف"زير گروه ر دتخمدان 
 از نظرتخمدان . دش بررسي  ائوزين آماده-آميزي هماتوكسلين رنگ

در . بررسي گرديدرحم در  نش دسيدواكوا  وكهاي كيستي فوليكول
رحم پس از خارج شدن از بدن تعداد جنين در  "ب"زير گروه 

 ANOVAا با استفاده از ه در اين پژوهش، يافته .شدحيوان شمارش 
  . انجام شدLSDتحليل آماري و تحليل درون گروهي با تست 

  

  
هاي تستوسترون، پروژسترون،  معيار ميزان هورمون ميانگين و انحراف

قند خون، چنين  و هم 1جدول خون در  و قند FSH ،LHاستراديول، 
ميانگين .  آمده است2ل جدووزن و تعداد جنين هر حيوان در 

 نندهك  دريافتهاي  در گروهLHهاي تستوسترون، استراديول و  هورمون
 - PCOSدچار ، )سهگروه  (PCOS، دچار )دوگروه (متفورمين 

جز  هب( داري طور معني به) چهارگروه (ننده متفورمين ك دريافت
   نسبت به گروه) دار نيست ش آن معنيـ افزايدواستراديول كه در گروه 

 هايافته

  بررسيروش
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  مختلف هاي گروه در صحرايي هاي موش در خون LH و FSH استراديول، پروژسترون، تستوسترون، ميزان: 1-جدول
 )10تعداد  (4گروه  )10تعداد  (3گروه  )10تعداد  (2گروه   )10تعداد  (1 گروه ها گروه

  معيار  انحراف±ميانگين  معيار  انحراف±ميانگين  معيار  انحراف±ميانگين  معيار  انحراف±ميانگين 
  *068/0±185/0 079/0±309/0*  076/0±260/0*  024/0±360/0 (ng/mL) تستوسترون
 24/48±30/3 69/3±51/55*  59/15±93/41*  71/4±63/47 (ng/mL) پروژسترون

  *96/10±36/3 11/3±36/13 62/10±07/21*  51/11±00/17 (pg/mL) استراديول
  

FSH (IU/Lit) 77/0±08/2 47/0±50/2 17/1±93/2  66/0±80/2  
  

LH (IU/Lit)  20/0±313/0 34/0±725/0*  28/0±629/0*  24/0±567/0*  
  ).≥01/0P(دار با گروه كنترل   اختلاف معني*       كننده متفورمين  دريافت-PCOSدچار : 4، گروه PCOSدچار : 3كننده متفورمين، گروه  دريافت: 2كنترل، گروه : 1گروه 

  
  مختلف هاي گروه در صحرايي هاي موش در جنين تعداد و وزن خون، قند ميزان: 2-جدول
 )10تعداد  (4گروه  )10تعداد  (3گروه  )10تعداد  (2گروه   )10تعداد  (1 گروه ها گروه

  معيار  انحراف±ميانگين  معيار  انحراف±ميانگين  معيار  انحراف±ميانگين  معيار  انحراف±ميانگين 
  †52/13±40/152 65/8±20/129*  03/11±40/184* 01/14±00/157 (mg/dL)قند خون 

*18/6±04/171 71/7±23/172 62/6±49/177* 80/11±09/184 (gr)وزن 
†  

*80/6±30/6 *43/4±20/3 *80/5±40/5 40/8±82/4 تعداد جنين
†  

دار گروه  اختلاف معني† ،       )≥01/0P(دار با گروه كنترل   اختلاف معني*       فورمينكننده مت  دريافت-PCOSدچار : 4، گروه PCOSدچار : 3كننده متفورمين، گروه  دريافت: 2كنترل، گروه : 1گروه 
  ).≥01/0P(كننده متفورمين   دريافت-PCOS با گروه دچار PCOSدچار 
  

 در خون LHميانگين ميزان استراديول و ). ≥01/0P( بيشتر بود كنترل
تستوسترون ان ميانگين ميزبيشتر و ) سهگروه ( PCOSدچار در گروه 

. بود) چهارگروه (ننده متفورمين ك  دريافت- PCOSدچار گروه متر از ك
گروه (ننده متفورمين ك  دريافت-PCOSدچار ميزان قند خون در گروه 

اهش يافت در حالي ك) سهگروه  (PCOS دچارنسبت به گروه ) چهار
مشخصات ). ≥01/0P(ه وزن و تعداد جنين افزايش نشان داد، ك

لوژي اندومتر براي وجود معيارهاي لانه گزيني از جمله فومورهيستو

نش دسيدوا، افزايش عروق خوني و كدار شدن غدد، وا گشاد و پيچ
نش لانه گزيني در كوا. قرار گرفتنش التهابي مورد جست و جو كوا

اختلاف . )1-6هاي  لكش( ها ديده شد ها در تمام گروه موش% 60
ها ديده  ر گروه و سايكنترلبين گروه نش لانه گزيني كداري در وا معني
، متاپلازي PCOSها در گروه دچار  اندومتر موشدر بررسي  .نشد

ننده متفورمين ك  دريافت- PCOS  و در گروه دچار)4ل كش(
  .ده شددي) 5ل كش(هاي التهابي  نشكوا

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 دادن واكـنش   هاي صحرايي گروه كنتـرل بـراي نـشان         اندومتر در موش   :1-شكل
  .m50: بار. H&E: آميزي رنگ. غدد: Gاندوتليوم، : Eغشاي پايه، : LPدهانه رحم، : L .دسيدوا

  
  
  
  
  
  
  
  

كننـده متفـورمين بـراي       هاي صحرايي گـروه دريافـت      اندومتر در موش   :2-شكل
: آميـزي  رنـگ . دسيدوا: Dغدد،  : Gاندوتليوم،  : Eغشاي پايه،   : LP. دادن واكنش دسيدوا   نشان
H&E .تليوم اندومتر توجه نماييد  بار  كمتر اپيضخامت به :m50.  
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دادن   بـراي نـشان    PCOSهاي صـحرايي گـروه دچـار         اندومتر در موش  : 3-شكل
 -هماتوكسلين: آميزي رنگ. اندوتليوم: Eغشاي پايه،   : LPدهانه رحم،   : L .هاي دسيدوا  واكنش
  . ميكرومتر50: بار. ائوزين

  
  
  
  
  
  
  

  
  

دادن   بـراي نـشان    PCOSهاي صـحرايي گـروه دچـار         ر موش اندومتر د : 4-شكل
 غـشاي پايـه،   : LPدهانه رحـم،    : L. شود هاي دسيدوا ديده نمي     واكنش .تليوم متاپلازي در اپي  

EM :ميكرومتر10: بار.  ائوزين-هماتوكسلين: آميزي رنگ.  اندوتليوممتاپلازي .  
  

  
، محققـين را بـر آن       م تحقيقات در انـسان    هاي اخلاقي انجا   محدوديت

 اسـتفاده  پلي كيـستيك هاي حيواني سندرم تخمدان    نمونه زدارد تا ا   مي
 چگونگي بروز اين سندرم     كي و در  يبراي پي بردن به چرا    ه  كنمايند،  

 بـه . اين راه ياري دهد    ها را در   تواند آن  ناپذير است و مي    امري اجتناب 
، ايجاد  پلي كيستيك  سندرم تخمدان    هاي گوناگون  دليل پيچيدگي جنبه  

هـايي   امل حيواني اين سندرم پيوسـته بـا چـالش         كآميز نمونه    موفقيت
هاي گوناگون بـراي بـرانگيختن سـندرم         از دير باز روش   . همراه است 

توان بـه تجـويز     مطرح بوده است از آن جمله مي   كيستيك پليتخمدان  
 وســترونآندر هيــدرواپي هــا ماننــد تــستوسترون و دي   آنــدروژن

(Dehydroepiandrosterone)وتـول والريـاسترادي ها مانند ، استروژن   

  
  
  
  
  
  
  
  
  

كننـده    دريافـت  -PCOSهاي صـحرايي گـروه دچـار         اندومتر در موش  : 5-شكل
غـده  : LNدهانـه رحـم،     : L .دادن واكنش لانه گزينـي و التهـاب        متفورمين براي نشان  

ــاوي،  ــدوتليوم، : Eلنف ــدد، : Gان ــيدوا،: Dغ ــوني، : BV دس ــه: Mرگ خ ــگ. ماهيچ ــزي رن : آمي
  . ميكرومتر50: بار.  ائوزين-هماتوكسلين

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

كننـده    دريافـت  -PCOSهاي صـحرايي گـروه دچـار         اندومتر در موش   :6-شكل
غدد رحم،  : Gاندوتليوم،  : Eدهانه رحم،   : L .دادن واكنش لانه گزيني    متفورمين براي نشان  

D : ،دسيدواBV : ،رگ خونيM :ميكرومتر50: بار.  ائوزين-هماتوكسلين: آميزي رنگ. ماهيچه .  

  
 استفاده از هر 16.هاي آروماتاز مانند لتروزول اشاره نمود نندهك مهار

. لاتي را در پي داشته باشدكتواند مزايا و مش يبات ميكدام از اين ترك
 دوز كاي و ت دليل تجويز ماهيچه در اين بين استراديول والريت به

هاي اين  يافته. تواند بر ساير داروها برتري داشته باشد آن ميبودن 
اي استراديول   بار تزريق ماهيچهكه با يكدهد  مطالعه نيز نشان مي

اما .  بر انگيختييموش صحراخوبي در   را بهPCOSتوان  والريت مي
تمام داروها و تمام حيوانات از جمله  ه در استفاده ازكآنچه 

شود اين است  وضوح ديده مي ي بهي موش صحرااستراديول والريت و
طور   انساني بهپلي كيستيكهاي پيچيده سندرم تخمدان  ه همه جنبهك

لات در كدليل مش ه بهكدقيق در نمونه حيواني قابل مشاهده نيست، 

بحث
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هاي  يافته 17.باشد  اين سندرم ميكبرانگيختن تمام شرايط پاتولوژي
ي از معيارهاي كي. دهد اين جست و جو نيز اين مهم را نشان مي

زان  تغيير در ميكيستيك پليتشخيصي مهم در سندرم تخمدان 
در زنان مبتلا به اين سندرم ميزان . باشد هاي جنسي مي هورمون
 افزايش و پروژسترون و LHهاي تستوسترون، استراديول و  هورمون

 تغيير FSH گاهي ميزان هرچنديابد،  اهش ميك FSHچنين  هم
هاي تستوسترون،  در مطالعه حاضر نيز ميزان هورمون 18.يابد نمي

. دهد  افزايش نشان ميPCOSهاي دچار   در موشLHاستراديول و 
اهش و تستوسترون را ك را LHچنين متفورمين ميزان استراديول و  هم

ستراديول، ه متفورمين ميزان اك نشان داد Genazzani .دهد افزايش مي
LH و انسولين را در زنان مبتلا به PCOS ،ه دچار چاقي نيستند، ك
 نشان Tan و Costelloهاي  هاي ما مانند يافته  يافته19.دهد اهش ميك

 PCOSتواند قند خون بالا رفته در گروه دچار  ه متفورمين ميكدهد  مي
نيز چنين متاپلازي و هيپرپلازي اندومتر رحم را  اهش دهد و همكرا 
زياد  PCOSرر در زنان مبتلا به كهاي م ميزان شيوع سقط 20و21.ندكم ك

زنان دچار % 82ه تا كدر مطالعاتي نشان داده شده است . است
 در 9-12. مبتلا هستندپلي كيستيكرر به سندرم تخمدان كهاي م سقط

هاي مبتلا به  مطالعه ما نيز نشان داده شده است تعداد جنين در موش
اما تعداد  .دليل سقط باشد تواند به ه ميكاهش يافته است، كاين سندرم 

 هستند و پلي كيستيكهايي كه دچار سندرم تخمدان  جنين در موش
وند  در مطالعه سهراب. كنند افزايش يافته است متفورمين دريافت مي

نيز نشان داده شده است كه ادامه درمان با متفورمين در زنان مبتلا به 
 موجب كاهش سقط جنين در سه ماهه ي كيستيكپلسندرم تخمدان 
 بنابراين شايد بتوان گفت تجويز متفورمين در 22.گردد اول بارداري مي

در اين مطالعه ميزان . داري جنين مفيد باشد زمان بارداري براي نگه
LHباشد   بالا ميپلي كيستيكهاي مبتلا به سندرم تخمدان   در موش
 بنابراين .ها دارد در همين موشوس با تعداد جنين كه رابطه معك

بين بالا  23و24نشان داده شده است،مطالعات ديگر ه در كگونه  همان
ن كهاي ديگر نيز مم علت.  وجود داردارتباطجنين و سقط  LHرفتن 

رسد پاتوژنز از  نظر مي است در اين رابطه وجود داشته باشد و به
 گوناگون، مانند دست رفتن زود هنگام بارداري در ارتباط با عوامل

ها، مقاومت به انسولين، چاقي، فوليكولوژنز  افزايش اندروژن
 25و26.غيرطبيعي و عدم پذيرش بلاستوسيست از جانب اندومتر باشد

ه متفورمين موجب بر انگيختن كمطالعات چندي نشان داده است 
گردد، بنابراين ناباروري را  گذاري و افزايش ميزان بارداري مي كتخم

باشد  هاي ما نيز در راستاي اين مطالعات مي  يافته13.بخشد ميبهبود 
ه متفورمين دريافت ك PCOSهاي مبتلا به  زيرا تعداد جنين در موش

توان تأثير  در ارتباط با اين يافته مي. دهد نند افزايش نشان ميك مي
اختصاصي و متفاوت متفورمين بر پذيرش اندومتر براي دريافت جنين 

طور  تواند بر جريان خون رحم به متفورمين مي. نمودبيشتر را فرض 
ه بر ك چنين پنداشت توان ميمستقيم و غير مستقيم تأثير داشته باشد و 

ردن اندروژن و به اين ترتيب اثر كم كنفوذپذيري جدار رحم، 
 ضخامت 24-26.نندگي خود را در بافت عروقي اعمال نمايدك تنگ

بيني نتايج  ان پذيرش جنين و پيشاندومتر نيز عامل مهم ديگر در ميز
طور يقين ميزان بارداري در زنان با  به. باشد مختلف حاملگي مي

 ضخامت كطور كلي ي به.  استكضخيم بيشتر از اندومتر ناز اندومتر
قوع بارداري نياز وآميز جنين و  حداقل براي پذيرش موفقيت

كدام از  ر هيچده متفورمين كدهد   نتايج آزمايش ما نشان مي27.باشد مي
سندرم  .ندارد بر ضخامت اندومتر نقشهاي مختلف،  ها در گروه موش

 ك هفته پس از تجويز ي10  تاهشتتواند   ميپلي كيستيكتخمدان 
متفورمين اثر قابل توجهي بر . دوز استراديول والريت بر انگيخته شود

هاي جنسي و قند خون در موش دچار  ميزان حاملگي و هورمون
  . داردپلي كيستيكمدان سندرم تخ

 پزشكي اندانشجويدو نفر از نامه  اين مقاله حاصل پايان :سپاسگزاري
دانند تا از حمايت مالي  نويسندگان مقاله بر خود لازم مي. باشد مي

چنين از  هم. آوري دانشگاه تشكر نمايند حوزه معاونت تحقيقات و فن
ي اين پژوهش شناس هاي بافت خاطر انجام روش آقاي ايزد نوري به
  .نمايند تشكر و قدرداني مي
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Background: Polycystic ovary syndrome (PCOS) is the most common cause of 
anovulatory infertility. Metformin which is effectively used for the treatment of 
anovulatory PCOS improves pregnancy rate and endometrial receptivity and reduces 
the risk of miscarriage. The aim of this study was to evaluate the effects of metformin 
on the endometrium, the number of fetuses and hormonal levels of PCOS rats. 
Methods: Forty female adult Sprague-Dawley rats were assigned randomly into four 
equal groups. Group I: control rats, group II: rats receiving metformin (150 mg/kg/day), 
group III: Estradiol Valerate-induced PCOS rats (4 mg/rat) and group IV: induced PCOS 
rats receiving metformin. Body weight and serum levels of glucose, LH, FSH, 
testosterone, progesterone and estradiol were measured. Following mating, each group 
was divided into two subgroups and the rats were sacrificed on the 5th and 15th day of 
gestation to evaluate endometrial reaction to implantation and fetus count, respectively. 
Results: Hormone assay showed a significant increase in testosterone, estradiol, LH, 
FSH and blood glucose levels in group III compared to the controls (P≤0.01) and a 
significant decrease in blood glucose in group IV versus group III (P≤0.01). 
Progesterone concentration had no significant differences between groups III and the 
controls. Weight was higher in group III than group I but it had no decrease after 
metformin administration. No significant differences were detected regarding 
implantation rate and number of fetuses in all rats. 
Conclusion: Metformin has significant effects on pregnancy rate and the hormonal and 
blood glucose levels of Estradiol Valerate-induced PCOS rats. 
 

Keywords: Metformin, PCOS, pregnancy, rat. 
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