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Abstract 
 

Introduction: Polycystic ovary syndrome (PCOS) is one of the most common endocrine 
disorders in women during reproductive ages. This syndrome is associated with disruption of sex 
hormone levels. Studies have shown that endurance of the heart to ischemia-reperfusion (I/R) injury can 
be affected by sex hormones. In the present study, the rate of cardiac tolerance against I/R injury in the 
PCOS rat model was compared with normal (control) rats. 

Materials and Methods: The rats were randomly divided into two groups; PCOS and control 
(n=8 per group). The hearts were isolated in Langendorff isolated heart system. Cardiac perfusion was 
performed in a retrograde flow in the aorta at constant pressure (75 mmHg) by Krebs-Henslit buffer. A 
pressure (5-10 mmHg) was put to the left ventricle, using an intraventricular balloon, to measure the 
hemodynamic parameters of the heart. Cardiac signals were recorded while being transmitted through the 
catheter to the Powerbull system.  

Results: Before I/R, the values for cardiac hemodynamic parameters including HR, LVDP, 
RPP and ± dp/dt, increased in the rat model of PCOS compared to controls, although these increases were 
not statistically significant (P>0.05). These parameters had decreasing trends after I/R in PCOS rats 
compared to controls which were not statistically significant (P>0.05).  

Conclusion: Cardiac resistance to I/R injury was found to be similar in both PCOS and control 
animals, which could be due to the cardioprotective role of sex hormones such as estrogens. 
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 پژوهشی

- بررسی پارامترهاي همودینامیک قلب به دنبال آسیب ایسکمی
 ریپرفیوژن در مدل موش صحرایی مبتلا به سندرم تخمدان پلی کیستیک

  
     1مهسا نوروززاده

       2ناهید سراحیان  
   4و3راضیه بیدهندي یارندي

  5فهیمه رمضانی تهرانی   
  چکیده

ریــز زنــان در ســنین ترین اخــتلالات غــدد درون، یکی از شایع(PCOS) کیستیکسندرم تخمدان پلی و هدف: سابقه
 - اند، تحمل قلب به آسیب ایســکمیهمراه است. مطالعات نشان داده هاي جنسیباشد که با تغییرات درسطوح هورمونتولیدمثل می

 - برابر آسیب ناشــی از ایســکمیدرمطالعه حاضر، میزان تحمل قلب در  جنسی قرارگیرد. هايتواند تحت تاثیر هورمونریپرفیوژن می
  هاي صحرایی سالم (کنترل) مورد بررسی قرار گرفت.در مقایسه با موش PCOSریپرفیوژن در مدل موش صحرایی مبتلا به 

سر حیوان در هــر  8هاي صحرایی به طور تصادفی به دو گروه آزمایشی و کنترل تقسیم شدند (موش ها:مواد و روش
و کنترل)، جدا شد و در دستگاه قلب ایزوله (لانگندورف) قرار  PCOSدو گروه (مدل مبتلا به  گروه). قلب حیوانات در هر

پرفیوژن قلــب ، هنسلیت -توسط بافر کربس )mmHg 75جریان رتروگرید در آئورت، با فشار ثابت ( گرفت. سپس در یک
مترهاي همودینــامیکی قلــب، بــه بطــن چــپ گیري پارافشار براي اندازه صورت گرفت. با استفاده از بالون داخل بطنی، یک

  ها تجزیه و تحلیل شدند.سپس داده .هاي قلبی به سیستم پاورلب فرستاده و ثبت شدندوارد شد و از طریق کاتتر، سیگنال
در  dp/dt, HR, LVDP,RPP±پارامترهــاي همودینامیــک قلــب شــامل  مقــادیرریپرفیــوژن،  -قبل از ایسکمی ها:یافته

، ریپرفیوژن -دار نبود. بعد از ایسکمیاما از نظر آماري معنی کنترل افزایش داشت، حیواناتدر مقایسه با  PCOSحیوانات مدل 
  دار نبودند.ها از نظر آماري معنیداشتند، اگرچه این تفاوتروند کاهشی این پارامترها در مقایسه با گروه کنترل 

و کنترل یکسان بود.  PCOSریپرفیوژن در مدل موش صحرایی  -قلب در برابر آسیب ناشی از ایسکمی مقاومت استنتاج:
  ها باشد.هاي جنسی از جمله استروژنکننده قلبی هورمونتواند به علت نقش محافظتاین نتیجه می

  

  کیستیک، موش صحراییریپرفیوژن، سندرم تخمدان پلی -عملکرد قلبی، آسیب ایسکمی واژه هاي کلیدي:
  

  مقدمه
تــرین کیســتیک، یکــی از شــایعپلی تخمدان سندرم

اختلالات غدد درون ریز در زنــان در ســنین تولیــدمثلی، 
 درصــد 7- 15درصد در سرتاسر جهان و  2/2- 7/26با شیوع 
   بندي روتردام وجودبر اساس طبقه .)1-4(باشدمی در ایران

  
وم غـدد درون ریـز : تهران -فهیمه رمضانی تهرانی مولف مسئول: اـنی، پژوهشـکده علـ ت االله طالق ـمن، خیابان شهید اعــرابی، جنب بیمارسـتان آیـ بزرگراه شهید چمران، خیابان یـ

  :ramezani@endocrine.ac.ir E-mail                             و متابولیسم دانشگاه علوم پزشگی شهید بهشتی
 پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران تحقیقات آندوکرینولوژي تولیدمثل، پژوهشکده ي علوم غدد درون ریز و متابولیسم، دانشگاه علوم رکزم، زیست شناسی تکوینیکارشناسی ارشد . 1
 تی، تهران، ایرانپزشکی شهید بهش تحقیقات آندوکرینولوژي تولیدمثل، پژوهشکده ي علوم غدد درون ریز و متابولیسم، دانشگاه علوم مرکز، فیزیولوژيکارشناسی ارشد . 2
 پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران تحقیقات آندوکرینولوژي تولیدمثل، پژوهشکده ي علوم غدد درون ریز و متابولیسم، دانشگاه علوم مرکز. 3
  ایران پزشکی تهران، تهران، علوم گروه اپیدمیولوژي و آمار زیستی، دانشکده بهداشت، دانشگاه، دکتراي آمار زیستی. 4
 پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران تحقیقات آندوکرینولوژي تولیدمثل، پژوهشکده ي علوم غدد درون ریز و متابولیسم، دانشگاه علوم مرکز، تاداس .5
 : 11/12/1398تاریخ تصویب :                 15/10/1398تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :            9/10/1398 تاریخ دریافت  
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ی از سه ویژگی شــامل افــزایش ســطوح حداقل دو ویژگ
ـــدروژن ـــاآن ـــاهش ی ـــدروژنمیا)، ک ـــا (هیپرآن ـــدم  ه ع

تأیید  هاي تخمدانی، برايگذاري و مشاهده کیستتخمک
عــلاوه  .)5(باشــدابتلاي زنان به این سندرم ضــروري مــی

ـــه تغییـــر در ســـط بـــراختلالات وح هورمـــونی از جمل
 هــا،هــا و گنــادوتروپینها، پروژستروناستروژن ها،آندروژن

 این سندرم با اختلالات متابولیکی از جمله چــاقی، افــزایش
سطوح انسولین، افزایش مقاومت به انسولین و اختلال در 

ها مواردي هستند باشد و اینسطوح لیپیدي نیز همراه می
 2ابت نوع عروقی ودی -هاي قلبیکه خطر ابتلا به بیماري

پــاتوژنز  .)6(دهنــدرا در این گــروه از زنــان افــزایش مــی
PCOS  معمولاً شامل مقاومت به انسولین است که منجــر

به چندین ناهنجاري کاردیومتابولیــک (بــه عنــوان مثــال، 
دیس لیپیدمی، فشارخون بالا، عدم تحمل گلوکز، دیابت 

 اســت مقاومــت این ممکنشود، بنابرو سندرم متابولیک) می
 هــايبیمــاري بــروز در خطر عامل تریناصلی به انسولین

 بیمــاران مبــتلا بــه ســندرم تخمــدان پلــی در عروقی قلبی
 کشنده هايبیماري ترینمهم از یکی .)7،8(کیستیک باشد

هــاي هــاي گذشــته، بیمــاريدر سرتاسر جهــان طــی دهــه
 ایسکمیک قلب است که اغلب بــه علــت انســداد عــروق

هــاي باشــند و ریپرفیــوژن یکــی از درمــانکرونر قلب می
اولیه و فوري براي نجات جان افــرادي اســت کــه دچــار 

ریپرفیوژن میوکارد، پس از  .)9،10(اندایسکمی قلبی شده
آیــد و اکســیژن و مــواد گردش مجدد خون به وجود می

که قبلا در معرض ایسکمی قــرار  هاییغذایی را به سلول
رساند. جریان مجدد گردش خــون بــه قلــب اند میداشته

هــاي آزاد اکســیژن، بــروز تواند با آزاد شدن رادیکالمی
اضافه بار کلسیم داخل سلولی و تغییر متابولیســم ســلولی 
همراه باشد که منجر بــه آســیب عملکــردي و ســاختاري 

موجــب کــاهش خواهد شد. ایسکمی در قلب،  میوکارد
خون و ایجــاد تغییــرات پــاتولوژیکی و در نتیجــه  جریان

شود. از سویی دیگــر ریپرفیــوژن آسیب به بافت قلب می
تري نسبت بــه ایســکمی، بــه خود نیز موجب آسیب بیش

 - عنوان آسیب ایسکمیکه این آسیب به )11(شودقلب می

ریپرفیــوژن  –ایسکمی شود. آسیباخته میریپرفیوژن شن
 و قلبــی میوکــارد،آریتمی انفــارکتوس بــه اســت ممکــن

مقاومــت قلــب بــه  .)12(شــود منجــر انقبــاض در اخــتلال
ریپرفیوژن تحت تاثیر عوامــل مختلفــی  -آسیب ایسکمی

 هاي جنسی)، محدودیت رشــدازجمله جنسیت (هورمون
  ).13(گیردداخل رحمی و عوامل ژنتیکی قرار می

هــا را بــر نبرخی از مطالعات تاثیرات منفی آنــدروژ
روي وضعیت کاردیومتابولیــک و تحمــل قلــب در برابــر 

از  .)14(انــدریپرفیوژن را گزارش کرده -آسیب ایسکمی
هــا ش موثر آندروژنـقی از مطالعات، نـر برخـسوي دیگ

 خطــر عوامــل کــاهش انــدوتلیال و عملکــرد را در بهبود
آترواسکلروز و همچنین اثرات محافظتی آندروژن ها را 

-در برابر آسیب وارد شده بــه قلــب، بــه دنبــال ایســکمی
عــلاوه بــر ایــن، در  .)14(انــدریپرفیوژن را گزارش کــرده

هــا بــر روي عملکــرد العات دیگر تاثیر مثبت استروژنمط
 ریپرفیــوژن - مواجهه با آسیب ایســکمی قلب و مقاومتش در

با توجه به تغییرات هورمونی از  .)15(نیز مطرح شده است
ــون ــطوح هورم ــرات در س ــه تغیی ــدروژن و جمل ــاي آن ه

استروژن در زنان مبتلا به سندرم تخمدان پلــی کیســتیک 
ها در محافظــت قلبــی و تحمــل و نقش موثر این هورمون

 کــردریپرفیوژن، بررسی عمل - قلب در برابر آسیب ایسکمی
ــل آن در ــزان تحم ــب و می ــکمی قل ــیب ایس ــر آس  -براب

کیستیک مورد اهمیت در سندرم تخمدان پلی ریپرفیوژن
هاي اخلاقی و عــدم گیرد. با توجه به محدودیتقرار می

ها بر روي انســان از جملــه امکان انجام برخی از آزمایش
کیســتیک، اســتفاده از زنان مبتلا به سندرم تخمــدان پلــی

کســب  انی مناســب از ایــن ســندرم، جهــتهــاي حیــومــدل
تر در رابطه با اختلالات همراه شده با ایــن بیش اطلاعات

هــاي در طول ســال توانند کمک کننده باشند.سندرم می
گذشته گروه تحقیقاتی ما، یک مدل موش صحرایی مبتلا 

کیســتیک تولیــد کــرده اســت کــه به سندرم تخمدان پلی
ی از جمله سطوح بــالاي اختلالات تولیدمثلی و متابولیک
هــاي تخمــدانی، کــاهش تستوســترون، تشــکیل کیســت

گذاري، افزایش مقاومت بــه انســولین و افــزایش تخمک
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چه که در زنان مبتلا به ایــن ســندرم وزن بدن را مشابه آن
هدف ما از انجام  .)16(شود را نشان داده استمشاهده می

مطالعه حاضر، مقایسه میزان تحمل قلب در برابــر آســیب 
هاي صــحرایی مبــتلا ریپرفیوژن در مدل موش -ایسکمی

هــاي صــحرایی موش به سندرم تخمدان پلی کیستیک و
  سالم (گروه کنترل) است.

  

  مواد و روش ها
  تأییدیه اخلاق

در مطالعه حاضر، مراقبت و نگهــداري از حیوانــات 
ــاب ــات مط ــداري حیوان ــتاندارهاي نگه ــول و اس ــا اص ق ب

آزمایشگاهی صورت گرفت. انجام این طرح تحقیقــاتی 
توسط کمیته اخلاق پژوهشکده علوم غــدد درون ریــز و 
 متابولیسم دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشــتی بــا شــماره

RIES;10ECRIES93/10/23  مورد تأیید قرارگرفت و تمــام
  آزمایشگاهی رعایت شدند.اصول اخلاقی کار با حیوانات 

  
  حیوانات و شرایط نگهداري

 ســر مــوش صــحرایی مــاده (در محــدوده وزنــی 16
روز) از مرکــز  75-95گــرم و محــدوده ســنی  190-170

حیوانات پژوهشکده علــوم غــدد درون ریــز و متابولیســم 
دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی (تهران، ایــران) تهیــه 

 و مــاده بــه صــورت هر یک جفت موش صحرایی نر شدند.
اتیلن به مدت یک شــبانه روز جداگانه در یک قفس پلی

حیوانــات در شرایط استاندارد و مناسب بــراي نگهــداري 
ــوري،  ــه ن ــگاهی (چرخ ــنایی و  12آزمایش ــاعت روش  12س

 گــراددرجه سانتی 22±3ساعت تاریکی، دماي کنترل شده 
  درصد) نگهداري شدند.  45-55و رطوبت نسبی 

ــس از  مشــاهده پــلاگ ــال پــلاگ) پ ــی (واژین واژن
گیري، به عنوان اولین روز حاملگی در نظر گرفتــه جفت

هاي صحرایی باردار بــه طــور تصــادفی بــه دو شد. موش
ســر حیــوان در  8گروه آزمایشی و کنترل تقسیم شــدند (

  هر گروه).

تولیــد مــدل مــوش صــحرایی مبــتلا بــه ســندرم تخمــدان 
  کیستیکپلی

ــدل مــوش ــد م ــه منظــور تولی ــه  ب ــتلا ب   صــحرایی مب
  ســندرم تخمــدان پلـــی کیســتیک، همــان طورکـــه در 

ــی ــه قبل ــتمطالع ــده اس ــزارش ش ــان گ در گــروه  ،)16(م
ـــه مـــوش ـــاردار در روز آزمایشـــی ب   هـــاي صـــحرایی ب

ـــــارداري،  20   گـــــرم تستوســـــترون آزاد میلـــــی 5ب
)T1500; Sigma, Germany ــر  500) کــه در میکرولیت

 )S3547; Sigma, Steinheim, Germanyروغــن کنجــد (
) به نســبت B6630; Sigma, Germanyو بنزیل بنزوات (

صــورت زیــر د، بــهبه عنــوان حــلال حــل شــده بــو 1به  4
 هــاي صــحراییجلدي تزریق شد. در گروه کنترل به مــوش

میکرولیتــر از حــلال (روغــن کنجــد و  500بــاردار فقــط 
تزریــق شــد. پــس از  )17(بنزیل بنزوات بــا همــان نســبت)

هاي مــاده جــدا شــده و در اتمام دوره شیرخوارگی، زاده
هار تایی در هــر قفــس بــا دسترســی آزاد بــه هاي چگروه

ـــد. زاده ـــرار گرفتن ـــاده آب و غـــذاي کـــافی ق  هـــاي م

مدل مــوش صــحرایی مبــتلا بــه ســندرم تخمــدان شامل، 
هایی که در دوره پیش از تولدشان در کیستیک (زادهپلی

ـــد) ( ـــه بودن ـــرار گرفت ـــترون ق ـــرض تستوس ) و =8nمع
ــوش ــرل (م ــحرایی کنت ــاي ص ــین =8nه ــا  110) ب  120ت

ــالغ) بــراي بررســی عملکــرد قلــب  روزگــی (حیوانــات ب
گیري پارامترهاي همودینامیکی قلب)، قبل و بعد (اندازه

ریپرفیوژن به منظور مقایســه مقاومــت قلــب  -از ایسکمی
ــیب ناشــی از ایســکمی ــر آس ــورد  -در براب ــوژن م ریپرفی

  ).1شماره  تصویرآزمایش قرار گرفتند (
  

 رمــونســطوح هو ســنجش جداســازي ســرم خــون و

  تستوسترون
هاي صحرایی بالغ در هــر دو گــروه وزن بدن موش

کیستیک شامل مدل حیوانی مبتلا به سندرم تخمدان پلی
گیري شد که محدوده وزن بدن کنترل اندازه و حیوانات

  گرم بود. 180-200ها آن
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)، ضربان LVSP: Left ventricular systolic pressureقلب شامل: فشار سیستولی بطن چپ (نمودار مطالعه. پارامترهاي همودینامیک  :1تصویر شماره 
 dp/dt: Maximum rate of rise in the left ventricular pressure+)، حداکثر میزان افزایش فشار بطن چپ در طول سیستولHR: Heart rateقلب (

during systole)در طول دیاستول ( )، حداکثر میزان کاهش فشار بطن چپ-dp/dt: Maximum rate of reduction in pressure during diastole ،(
  .(LVDP: Left ventricular developed pressure)فشار تکاملی یا توسعه اي در بطن چپ

  
حیوانــات بـــا اســـتفاده از تزریــق داخـــل صـــفاقی 

کیلــوگرم وزن  1گرم به ازاء میلی 60پنتوباربیتال سدیم (
 )P3761; 5 g; Sigma, St Louis, MO, USA( )،بــدن

دقیقه قبل از تزریق داروي بیهوشی نیز  15بیهوش شدند، 
) کیلوگرم وزن بــدن 1واحد به ازاي  500( سدیم هپارین

 صورت داخل صفاقی به حیوانات در هر دوگروه تزریقبه
پس از بیهوشــی کامــل حیــوان و بــاز کــردن شــکم،  شد.

 منظور سنجش سطوح تستوستروننمونه خون هر حیوان به
آوري گردیــد. نمونــه خــون در از آئورت شــکمی جمــع

ــدت  g 6000 دور چرخشــی ــه م ــاي  5، ب ــه در دم  4دقیق
گراد سانتریفیوژ شد و جداسازي سرم خــون درجه سانتی

انجــام شــد و تــا زمــان مناســب بــراي ســنجش هورمــون 
درجه سانتی گــراد نگهــداري  -80تستوسترون در فریزر 

ــزاشــد. ســ ــت الای    طوح ســرمی تستوســترون توســط کی
)Testosterone,ELISA,Diagnostics Biochem Canada 

Inc., Ontario, Canada, Sensitivity: 0/022 ng/ml( 
گیري شد. ضــریب درون آزمــونی تغییــرات بــراي اندازه

  درصد بود. 10هورمون تستوسترون کم تر از 

قبــل و بعــد  اندازه گیري پارامترهاي همودینامیکی قلب،
  ریپرفیوژن -از القاء ایسکمی

پس از جمع آوري نمونه خون، قلب هــر حیــوان بــه 
ســرد و  هنســلیت -سرعت جدا شده و در محلول کربس

به منظور جلوگیري از هر آســیبی قــرار  (pH=7/4) خنثی
ـــدورف  گرفـــت. ســـپس هـــر قلـــب در دســـتگاه لانگن

)ADInstruments, Australiaقرار گرفت و در یــک ( 

ان رتروگرید (برگشت دهنده) در آئورت، بــا فشــار جری
 پرفیــوژن هنســلیت، - توسط بافر کــربس )mmHg 75ثابت (

. محلول پرفیوژن با مخلــوطی از )18(قلب صورت گرفت
 37در دمــاي pH=7/4با  CO2درصد  5و  O2 ددرص 95

گراد تغذیه شد و یک بالن از جنس لاتکس درجه سانتی
از  .د به مبدل فشار متصــل شــدکه با آب مقطر پر شده بو

طرف دیگر از طریق یک برش کوچــک کــه در دهلیــز 
چپ ایجاد شد، بالن در داخل بطن چپ قرار گرفــت تــا 

 )LVEDP 1(میلــی متــر جیــوه  5- 10فشار در محدوده  یک
  سیستولی)، فشار LVP 2گیري فشار بطن چپ (براي اندازه

                                                
1. LVEDP:Left ventricular end-diastolic pressure 
2. LVP: Left ventricular pressure 

 موش هاي صحرایی باردار نژاد ویستار

  حیوان)16(تعداد = 

 گروه کنترل

  )8(تعداد حیوان = 
میلی لیتر از حلال  0,5بارداري   20به حیوانات باردار، در روز 

  (روغن کنجد + بنزیل بنزوات) به صورت زیرجلدي تزریق شد

 گروه آزمایشی 
  ) 8(تعداد حیوان = 

میلی گرم تستوسترون  5بارداري  20به حیوانات باردار، در روز 
  ق شد آزاد به صورت زیرجلدي تزری

 زاده هاي ماده (کنترل)

 )8(تعداد حیوان = 

-مقادیر پارامترهاي همودینامیک قلب، قبل و بعد از ایسکمی
  ر بزرگسالی ثبت شدندریپرفیوژن د

  رایی ـوش صحـدل مـزاده هاي ماده (م
 مبتلا به سندرم تخمدان پلی کیستیک)

  )8(تعداد حیوان = 
-مقادیر پارامترهاي همودینامیک قلب، قبل و بعد از ایسکمی

 ریپرفیوژن در بزرگسالی ثبت شدند
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 )، حــداکثر میــزانHRضــربان قلــب ( )،LVSP3(چپ بطن
 )،dp/dt4+( افــزایش فشــار بطــن چــپ درطــول سیســتول

  چــپ در طــول دیاســتولکاهش فشار بطن  حداکثر میزان
)dp/dt-5 ،(ــراي ــار در  و ب ــعه فش ــا توس ــل ی ــبه تکام   محاس

ــپ ــن چ ــین) LVDP6( بط ــد و همچن ــاد کن ــوانیم  را ایج   بت
 را محاســبه )HR×LVDP =RPP:7( میزان محصــول فشــار

   .)19،20(نماییم
پس از تثبیت فعالیت قلب در دستگاه لانگندورف و 
ــتم  ــط سیس ــب توس ــامیکی قل ــاي همودین ــت پارامتره ثب
 پاورلب، سطوح پایه این پارامترهاي همودینامیکی شامل

)LVEDP, LVSP, LVDP,±dp/dt, HR and RPP (
ثبت شدند و محلول پرفیوژن بــه منظــور ایجــاد ایســکمی 

دقیقه قطع شد و  30) براي گلوبال (ایسکمی در کل قلب
دقیقه ثبــت  60پس از آن ریپرفیوژن آغاز شد و به مدت 

ریپرفیــوژن  -پارامترهاي همودینامیــک بعــد از ایســکمی
انجام شد. در طــول مــدت ریپرفیــوژن تمــام پارامترهــاي 

دقیقه توسط سیســتم پاورلــب ثبــت  15همودینامیکی هر 
  .)Power Lab, AD instrument, Australia( شدند

گــراد) و رطوبــت ســانتی 37±5/0درجــه حــرارت (
اي در طول محیط اطراف قلب، توسط یک محفظه شیشه

  انجام آزمایش ثابت نگه داشته شد.
مولارطبــق یلــیهنسلیت با غلظــت م -محلول کربس
  فرمول زیر تهیه شد:

115 NaCl; 4/6 KCl; 2/5 CaCl2; 1/6 MgSO4; 

1/2KH2PO4; 25 NaHCO3; 11/1glucose  
 

 O2: 5% %95شرکت مرك، آلمان)، متعادل شــده بــا (

CO2 (pH=7/4).   
ــب)،  ــازي قل ــونگیري و جداس ــی (خ ــان جراح در زم

گروه در فاز اســتروس بودنــد  هاي صحرایی در هر دوموش
تعیــین فــاز ســیکل جنســی توســط اســمیر تهیــه شــده از  کــه

آوري ترشحات واژن توســط ترشحات واژن تأیید شد. جمع

                                                
1. LVSP: Left ventricular systolic pressure 
2. +dp/dt : Maximum rate of rise in the left ventricular pressure 

during systole  
3. dp/dt: Maximum rate of reduction in pressure during diastole 
4. LVDP: Left ventricular developed pressure 
5. RPP:  Rate pressureproduct 

نجام شد به این صورت کــه ســواپ بــه یک سواپ استریل ا
آرامی دو یا سه مرتبه در داخل واژن چرخانده شد و ســپس 

اي تمیز کشــیده شــد و در سر سواپ بر روي یک لام شیشه
ها با استفاده از رنگ گیمســا معرض هوا خشک گردید. لام

آمیــزي شــدند و بــا میکروســکوپ دقیقــه رنــگ 45به مدت 
ســی قرارگرفتنــد. فازهــاي ) مــورد برر100نوري (بزرگنمایی

هــاي سیکل استروس بر اساس نسبت سه نوع ســلول (ســلول
تلیــال بــدون هــاي اپــیتلیال (پوششی) هســته دار، ســلولاپی

ها) مشاهده شــده در اســمیر هسته (شاخی شده) و لوکوسیت
  .)21(واژنی، مشخص شدند

  

  آسیب سلول هاي عضله قلب
به منظور بررسی آســیب عضــله قلــب، مایعــات خــارج 

 از کرونــر، قبــل از ایســکمی و پــس از القــاء ایســکمی شده 
آوري شــدند و ســطوح دقیقــه اول از ریپرفیــوژن) جمــع 10(

) بــه LDH: Lactate dehydrogenaseلاکتات دهیدروژناز (
(شــرکت  LDHروش اسپکتروفوتومتري با استفاده از کیت 

  گیري شد.ایران) اندازه - پارس آزمون
  

  تجزیه و تحلیل آماري
ـــراي تع ـــودن دادهب ـــال ب ـــین نرم ـــونی ـــا از آزم  ه

Kolmogorov-Smirnov  استفاده شــد. بــراي نشــان دادن
 ها براي هر متغیرروند تغییرات براي هر متغیر، پلات میانگین

یــا  بر اساس مبتلا بودن بــه ســندرم تخمــدان پلــی کیســتیک
عدم ابتلا به آن (حیوانات گروه کنترل) و مرحله مطالعــه 

 دقیقه بعــد از ایســکمی) 60و 45، 30، 15(قبل از ایسکمی و 
 کردن اثر ابــتلا بــه ســندرم رسم شدند. در ابتدا براي ارزیابی

کیستیک بودن یا نبودن بر روي پارامترهــاي تخمدان پلی
 همودینامیک قلب، قبل از ایسکمی، مدل رگرســیون خطــی

ســپس از آن جــایی  بکار برده شــد. )GLMتعمیم یافته (
ــس از ایســکمی  ــه 4کــه پ ــانی  نقط  60و  45، 30، 15زم

دقیقه وجود دارند براي ارزیابی کردن اثر ابتلا به ســندرم 
یا عدم ابتلا به آن، قبل و بعــد از القــاء ایســکمی از مــدل 

استفاده شــد. بــراي  (GEE)معادلات برآورد تعمیم یافته 
مقایسه نتایج سطوح تستوسترون و لاکتــات دهیــدروژناز 

  استفاده شد. t-studentبین دو گروه از آزمون 
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  یافته ها
  سطوح تستوسترون

هــاي سطوح تستوسترون در سرم خــون مــدل مــوش
کیســتیک در ســندرم تخمــدان پلــی صــحرایی مبــتلا بــه

 هاي صحرایی گروه کنترل (سالم) افزایشمقایسه با موش
 26/1 ± 08/0در گروه کنتــرل و  02/1 ± 09/0یافته بود (
نظــر آمــاري  )، اگرچــه ایــن افــزایش ازPCOSدر گروه 

  دار نبود.یمعن
  

  شاخص هاي قلبی
درصــد  95روند میــانگین هــا و  2-4شماره  تصاویر

هــاي قلبــی را بــا توجــه بــه فاصله اطمینان بــراي شــاخص
دقیقه  60و  45، 30، 15مرحله مطالعه (قبل از ایسکمی و 

ــدان  ــندرم تخم ــه س ــودن ب ــتلا ب ــکمی) و مب ــد از ایس بع
  دهند.را نشان می کیستیک یا عدم ابتلا به آنپلی

 
  سندرم تخمدان پلی کیستیک ____کنترل      ......

  
  سندرم تخمدان پلی کیستیک ____کنترل      ......

  
) وفشــار انتهــاي LVSPچــپ ( بطــن فشار سیستولی :2تصویر شماره 

 مطالعــه در وضــعیت مختلف مراحل ) درLVEDPچپ ( بطن دیاستولی
PCOS ها (در هرگروه زیرگروه درn=8.(  براي تعیین تفــاوت بــین
از  ایسکمی) از پس دقیقه 60و  45،  30،  15(قبل از ایسکمی و مراحل 

  ) استفاده شدGEE( مدل معادلات برآورد تعمیم یافته آنالیز

  سندرم تخمدان پلی کیستیک ____کنترل      ......

  
  سندرم تخمدان پلی کیستیک ____کنترل      ......

  
 سیســتول درطــول چــپ بطــن فشار افزایش حداکثر :3تصویر شماره 

)+dp/dtدیاســتول ( درطــول فشار بطن چــپ ) وحداکثرکاهش-dp/dt،( 
 هــر هــا (در زیرگــروه در PCOS در وضعیت مطالعه مختلف مراحل در

) به منظور GEE). از آنالیز مدل معادلات برآورد تعمیم یافته(n=8 گروه
 قبل تلا به این سندرم) و مراحل(ابتلا یا عدم اب PCOSبررسی تفاوت بین 

   ایسکمی) استفاده شد. از پس دقیقه 60و  45،  30،  15و  ایسکمی از
  

  سندرم تخمدان پلی کیستیک ____کنترل      ......

  
  سندرم تخمدان پلی کیستیک ____کنترل      ......
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  سندرم تخمدان پلی کیستیک ____کنترل      ......

  
 )،LVDPمــل یــا توســعه فشــار در بطــن چــپ (تکا :4تصویر شماره 
)، و میزان محصول فشار در مراحل مختلف مطالعه HRضربان قلب (

 ). براي تعیین تفــاوت هــايn=8 گروه هر (در PCOS براساس وضعیت
(ابتلا یا عدم ابتلا به این سندرم) و مراحل (قبل PCOS بین وضعیت 
می) ازآنالیز مدل دقیقه پس از ایسک 60و  45،  30،  15ازایسکمی و 

   معادلات برآورد تعمیم یافته استفاده شد.
  

  ریپرفیوژن)- شاخص هاي قلبی درحالت پایه (قبل از ایسکمی
هاي صحرایی مبتلا به سندرم تخمدان در مدل موش

، تکامل یا توســعه کیستیک در مقایسه با گروه کنترلپلی
میــزان محصــول فشــار، ، فشار در بطن چپ، ضربان قلب

 میزان افزایش فشار بطن چپ در طول سیستول و حداکثر
کاهش فشار بطن چــپ در طــول دیاســتول  حداکثر میزان

ها از نظر آمــاري اگرچه این افزایش .افزایش نشان دادند
   .)1دار نبودند (جدول شماره معنی

  
 قبل قلب، همودینامیک پارامترهاي مقایسه مقادیر :1جدول شماره 

مدل موش هاي صحرایی مبتلا به سندرم (درحالت پایه) در  I/Rاز 
  GLM از مدل  تخمدان پلی کیستیک و کنترل: نتایج حاصل

  

Sqrt  
(-dp/dt) 

Sqrt  
(+dp/dt)  

Sqrt  
(RPP)  HR  LVDP  LVEDP  Sqrt 

 (LVSP)  
)12, 4 -   (4  )13, 6 -   (4  )44, 21 -  (11  )51, 30 -  (11   )41,22 -(9        )5 /0,2 - (8/0 -  )2, 1 -  (4/0  

  

  تایج از مدل رگرسیون خطی تعمیم یافته:ن
LVSP ،فشار سیستولی بطن چپ :LVEDP ،تـول اـي دیاس اـر بطـن چـپ در انته : فش
LVDP ،تکامــل یــا توســعه فشــار در بطــن چــپ :HR ،ضــربان قلــب :RPP میــزان :

زایش فشـار بطـن چـپ در طـول dp/dt+محصول فشار بطن چپ،  : حداکثر میـزان افـ
اـهش فشـار بطـن چـپ درطـول دیاسـتول (تعـداد : حـداکثر میـdp/dt-سیستول،  زان ک

  سر). 8حیوان در هر گروه 

  
هاي صحرایی مبتلا به سندرم تخمدان در مدل موش

، تکامل یا توســعه کنترل مقایسه با گروه کیستیک درپلی
میــزان محصــول فشــار، ، فشار در بطن چپ، ضربان قلب

 طول سیستول و چپ در میزان افزایش فشار بطنحداکثر 
طــول دیاســتول  کاهش فشار بطن چــپ در داکثر میزانح

ها از نظر آمــاري اگرچه این افزایش .افزایش نشان دادند
  دار نبود.معنی

  
  ریپرفیوژن-هاي قلبی پس از ایسکمیشاخص

-از ایســکمی، مقایســه نتــایج پــس 2جدول شــماره 
دقیقــه  60و  45، 30، 15ریپرفیوژن (در چهار نقطه زمانی 

ــا قبــل از ایســکمیر -پــس از ایســکمی -یپرفیــوژن) را ب
  را  بدســـت آمـــدهGEE را کـــه از آنـــالیز  ریپرفیـــوژن

روند کاهشی در پارامترهاي همودینامیــک  دهد.نشان می
ســندرم تخمــدان  قلب در مدل موش صــحرایی مبــتلا بــه

در مقایســه بــا گــروه کنتــرل مشــاهده شــد، کیستیک پلی
  د.داري نبواگرچه این اختلاف از نظر آماري معنی

  
  عضله قلبآسیب 

هــاي بررسی آسیب سلولدر مطالعه حاضر به منظور 
از ایســکمی و پــس از قبــل LDH عضــله قلــب، ســطوح 

ریپرفیــوژن در مایعــات خــارج شــده کرونــري -ایسکمی
 3طورکـــه در جـــدول شـــماره نگیري شـــد. هماانـــدازه

هــاي صــحرایی موش در LDHشود، ســطوح مشاهده می
ریپرفیــوژن در مقایســه  -میدر هر دو گروه پس از ایسک

با قبل از ایسکمی افزایش پیدا کرد، اگرچه ســطوح ایــن 
ــزیم در مــدل موش ــندرم هــاي صــحرایی آن ــه س ــتلا ب مب

هاي صحرایی گروه کنترل و موش کیستیکتخمدان پلی
کــه قبــل از طوريداري را نشــان ندادنــد. بهتفاوت معنــی

ل ریپرفیوژن میــزان آن در گــروه کنتــر -آسیب ایسکمی
ــه 54/115 50/13± ــتلا ب و در مــوش هــاي صــحرایی مب

افزایش یافت.  02/118±87/12تخمدان پلی کیستیک به 
ریپرفیــوژن نیــز میــزان آن در  -پــس از آســیب ایســکمی

و در موش هاي صــحرایی  48/279±42/26گروه کنترل 
 73/334±57/25کیســتیک نیــز بــه مبتلا بــه تخمــدان پلی

  ).3افزایش یافت (جدول شماره 
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 پژوهشی

قلب بعد از  همودینامیک پارامترهايمقادیر  مقایسه :2شماره  جدول
(حالت پاي)  وژنیپرفیر-یسکمی) را با قبل از اوژنیپرفیر -ایسکمی

در مدل موش هاي صحرایی مبتلا به سندرم تخمدان پلی کیستیک 
  و موش هاي صحرایی سالم (کنترل)

  تخمدان  *رممبتلا به سند ییصحرا يمدل موش ها  فاز معادله  پارامتر
  کنترل ییصحرا يموش ها در مقایسه با  کیستیک یپل

Sqrt (LVSP)  

  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 15
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 30
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 45
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 60

  ریپرفیوژن - قبل از ایسکمی
  

)4/1  ،5/2 -  (6/0 -  
)3/1  ،6/1 -  (1/0 -  
)5/1  ،8/1 -  (2/0 -  
)4/1  ،6/1 -  (1/0 -  

  رفرانس

LVDP  

  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 15
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 30
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 45
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 60

  ریپرفیوژن - قبل از ایسکمی
  

)32  ،57 -  (13 -  
)28  ،52 -  (12 -  
)28  ،51 -  (11 -  
)24  ،52 -  (14 -  

  رفرانس

Sqrt (RPP)  

  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 15
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 30
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 45
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 60

  ریپرفیوژن - قبل از ایسکمی
  

)36  ،63 -  (14 -  
)21  ،65 -  (22 -  
)14  ،59 -  (23 -  
)10  ،61 -  (25 -  

  رفرانس

Sqrt (+dp/dt)  

  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 15
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 30
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 45
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 60

  ریپرفیوژن - قبل از ایسکمی
  

)8  ،22 -  (7 -  
)6  ،23 -  (9 -  
)5  ،21 -  (8 -  
)4  ،22 -  (9 -  

  رفرانس

Sqrt (-dp/dt)  

  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 15
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 30
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 45
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 60

  ریپرفیوژن - قبل از ایسکمی
  

)8  ،18 -  (5 -  
)5  ،18 -  (7 -  
)5  ،16 -  (6 -  
)4  ،17 -  (7 -  

  رفرانس

HR  

  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 15
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 30
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 45
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 60

  ریپرفیوژن - قبل از ایسکمی
  

)27  ،108 -  (41 -  
)150  ،31 -  (60  

)54  ،56 -  (1 -  
)110  ،47 -  (31  

  رفرانس

LVEDP 

  ریپرفیوژن - از ایسکمی دقیقه بعد 15
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 30
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 45
  ریپرفیوژن - دقیقه بعد از ایسکمی 60

  ریپرفیوژن - قبل از ایسکمی

)16  ،14 -  (1  
)22  ،7 -  (8  
)21  ،4 -  (8  
*)24  ،1  (12  

  رفرانس
 

  ).GEE( تعمیم یافته برآورد معادلاتنتایج از مدل 
I/R   ،ایسکمی ریپرفیوژن :LVSPتـولی بطـن چـپ : فشـار بطـن LVEDP،  : فشار سیس

اـر در بطـن چـپ،  LVDP،  چپ درانتهاي دیاستول : ضـربان قلـب،  HR: تکامل یا توسعه فش
RPPفشار بطن چپ : میزان محصول  ،+dp/dt اـر بطـن چـپ : حداکثر میزان افزایش فش

تـول : حداکثر میزان dp/dt-،  در طول سیستول تعـداد (کاهش فشار بطـن چـپ درطـول دیاس
     >05/0P  = سطوح معنی دار: *      سر). 8 حیوان در هر گروه

  
در مایعات خارج شــده کرونــري در  LDHح وسط :3جدول شماره 

و  مبتلا به سندرم تخمدان پلی کیســتیک مدل موش هاي صحرایی
  ریپرفیوژن -کنترل ها قبل (حالت پایه) و پس از ایسکمی

  

  گروه ها
  مدل موش هاي صحرایی مبتلا  به  سندرم تخمدان 

 سر) 8تعداد= پلی کیستیک  (

   موش هاي صحرایی کنترل
  متغیر  سر) 8(تعداد= 

  ریپرفیوژن- قبل از ایسکمی  ریپرفیوژن- بعد از ایسکمی  ریپرفیوژن- قبل از ایسکمی  ریپرفیوژن- بعد از  ایسکمی
57/25 ±73/334  87/12 ± 02/18  42/26 ± 4813/279  50/13 ± 54/115  LDH(U/L) 

 

  t-student test: ي استاندارد میانگینخطا ±میانگین 

  بحث
تــر و رغم آسیب بــیشمطالعه حاضر نشان داد، علی

 اختلال در عملکرد قلب (پارامترهاي همودینامیکی قلب)
هــاي ریپرفیوژن در قلــب مــدل مــوش -به دنبال ایسکمی

مقایسه کیستیک در ن پلیصحرایی مبتلا به سندرم تخمدا
از نظر  هاي صحرایی سالم (کنترل)، این اختلافبا موش

داري بین دو گروه از دار نبود و تفاوت معنیآماري معنی
حیوانات مشاهده نشد. به عبارت دیگر، مقاومت قلب در 

هــاي ریپرفیــوژن در مــدل مــوش -برابر آسیب ایســکمی
 هــايیک و موشکیستصحرایی مبتلا به سندرم تخمدان پلی

  صحرایی کنترل، تقریبا مشابه بوده است.
عروقــی  -ها نقش مهمی را در سیستم قلبیآندروژن

کننده قلــب هاي تنظیمکنند و به عنوان هورمونبازي می
شان را از طریــق شوند که اثرات زیستیدر نظر گرفته می

هــاي قلبــی دارنــد اعمــال هایی که بر روي ســلولگیرنده
 PCOSهیپرآندروژنیسم از نظر بیوشــیمیایی در  .)22(کنندمی

ــا افــزایش غلظــت تستوســترون ســرم و افــزایش نســبت  ب
، SHBG(Sex Hormone Binding Globulin)تستوسترون به

  شـــناخته شـــده و بـــه عنـــوان شـــاخص آنـــدروژن آزاد 
)free androgen indexFAI:  (شودمشخص می)در )23 .

مطالعه حاضر نیز سطوح تستوسترون در سرم خــون مــدل 
کیستیک هاي صحرایی مبتلا به سندرم تخمدان پلیموش

 هاي صحرایی گروه کنترل افزایش نشــاندر مقایسه با موش
دار نبــود) و از طــرف داد (اگرچه به لحاظ آمــاري معنــی

ریپرفیــوژن در  -یب قلبی بعد از ایسکمیدیگر میزان آس
در مقایســه بــا حیوانــات گــروه  PCOSاین مدل حیوانی 

تر بود اگرچه این تفاوت نیز معنی دار نبــوده کنترل بیش
ــا ایــن اســت. کــه در برخــی از مطالعــات اثــرات مثبــت ب

عروقی گــزارش شــده  -ها بر روي سیستم قلبیآندروژن
ر اثــرات مخــرب و است، اما در برخی از مطالعــات دیگــ

عروقــی نیــز  –ها بر روي سیستم قلبیزیانبار این هورمون
برخــی از مطالعــات قبلــی نشــان  .)14(گزارش شده اســت

طــور منفــی عملکــرد تواند بــهاند که تستوسترون میداده
قلب را در مدل انفارکتوس میوکارد یــا در قلبــی کــه در 



  بررسی پارامترهاي همودینامیک قلب
 

  1399، اردیبهشت  184شماره مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                                 دوره سی ام،         82

ریپرفیوژن قرار گرفته اســت را تحــت  -ایسکمی معرض
نقش تستوسترون در اختلال عملکرد   .)14(تأثیر قرار دهد

ریپرفیــوژن، -انقباضــی قلــب بــه دنبــال آســیب ایســکمی
هــا ممکن است بــه چنــدین دلیــل باشــد کــه از جملــه آن

  توان به موارد زیر اشاره نمود:می
 کننده قلب مانندهاي مسیر محافظتکاهش پروتئین

3-STAT 8 3و-SOCS 9  و همچنین کاهش فعــال ســازي
Proteinkinase B)( Akt  در عضــله قلــب کــه منجــر بــه

 Bcl-2کاهش ســطوح  و BAD10 کاهش فسفوریلاسیون
apoptosis)-(anti خواهد شد)14(.  

ه حاضر، برخــی اثــرات نــامطلوب بــر روي در مطالع
ریپرفیــوژن و  -مقاومت قلب بــه دنبــال آســیب ایســکمی

 هاي صحرایی مبــتلاتر درمدل موشمقدار آسیب قلبی بیش
به سندرم تخمدان پلی کیستیک در مقایســه بــا حیوانــات 

توانــد بــه علــت ســطوح افــزایش یافتــه می گروه کنترل،
هــا بــر ن هورمــونها و برخی تــاثیرات منفــی ایــآندروژن

روي مقاومت قلب در این مدل حیــوانی باشــد. از ســوي 
که جداسازي قلب حیوانــات در هــر دیگر با توجه به این

دو گروه، در فاز استروس از سیکل جنسی انجــام گرفتــه 
ها در این فاز در مقایسه با فازهاي است، سطوح استروژن

ه رســد کــدیگر سیکل جنسی بالاتر است، این به نظر می
هــا در محافظــت قلبــی در برابــر تاثیرات مثبــت اســتروژن

 گروه از حیوانات، غالبریپرفیوژن در این - آسیب ایسکمی
داري در تحمل قلــب در مقابــل بوده است و تفاوت معنی

ریپرفیــوژن بــین دو گــروه از حیوانــات  -آسیب ایسکمی
رسد کــه اســتروژن هــا در ایجاد نکرده است و به نظر می

ها عمل کرده و تاثیرات تر از آندروژنقوي این حیوانات
 -مثبتی بر روي قلب و تحمل آن نسبت به آسیب ایسکمی

ها اثرات محافظتی استروژن اند.ریپرفیوژن را اعمال کرده
هــاي هاي استروژنی که در هســته ســلولبه واسطه گیرنده

تواننــد هــا مــیشود. استروژنقلبی وجود دارند اعمال می
ریپرفیــوژن  -کلسیمی در طول ایسکمی باعث کاهش بار

                                                
1. STAT-3 : signal transducers and activators of transcription-3 
2. SOCS-3 : suppression of the cytokine signaling 3 
3. BAD : BCL2 associated agonist of cell death 

ــد از ایســکمی  ــه آن کــاهش آســیب بع شــوند کــه نتیج
که بخشی از آن ممکن است بــه علــت افــزایش  باشدمی

نیتریک اکساید که  .)15(بیان نیتریک اکساید سنتاز باشد
توانــد شــود مــیبه واسطه نیتریک اکساید سنتاز تولید می

 هاي کلسیمی را تنظیم کنــد و کــاهش ورودتعدادي از ناقل
 ، منجر به کــاهشLهاي کلسیمی نوع کلسیم به وسیله کانال

 هاعلاوه، استروژنبه .)15(شودمی م درطول ایسکمیبار کلسی
سازي مسیر از طریق فعالشان را توانند نقش محافظتیمی

PI3AKT(phosphoinositide 3 kinase/Akt) و بســیاري 
هاي شــوك کننده قلب مانند پروتئینهاي محافظتاز ژن

براســاس مطالعــات قبلــی، . )25،24(حرارتی، انجــام دهنــد
هاي نر و ماده بالغی که غــدد تجویز استرادیول در حیوان

یــا برداشــته  ها دســت نخــورده بــاقی مانــدهتولیدمثلی آن
ریپرفیوژن شده  -اند منجر به کاهش آسیب ایسکمیشده

به علاوه این نشان داده شده است که به دنبــال  .)26(است
انفارکتوس میوکارد، درصد بالاتري از زنانی که سنشــان 

سال بوده است در مقایسه با مــردان  40بزرگتر یا مساوي 
ــیهمســن در طــول یــک ســال پــس از ایــن ضــای  عه قلب

توانــد اند، این یافته مــی(انفارکتوس میوکارد) فوت شده
 علت کاهش سطوح استرادیول در زنــان پــس از یائســگیبه

 - ها در برابر آســیب ایســکمیباشد که میزان تحمل قلبی آن
اســتروژن موجــب  .)27(ریپرفیوژن را کــاهش داده اســت

عروقی، هموستاز کلسیم و مهار  -بهبود در عملکرد قلبی
د و اثــرات مفیــدي در شــومسیر آپوپتوز میتوکندري مــی

ریپرفیــوژن و همچنــین  -ارتباط با بهبود آسیب ایســکمی
کاهش انفارکتوس و ریکــاوري پــس از ایســکمی دارد. 

 ریپرفیــوژن، -بر اساس مطالعات قبلی در آسیب ایسکمی
ها موجــب کــاهش اســترس اکســیداتیو، حفــظ استروژن

میتوکندري عضلات قلبی و کاهش انفارکتوس میوکارد 
ــه ا .)27(شــوندمــی ــه جــنس ب -یســکمیپاســخ وابســته ب

ریپرفیوژن موجب تحمل استرس قلبی بالاتر، ریکــاوري 
عملکرد بهتر قلبی و درصد بقاء بالاتر در زنان، نسبت بــه 

هــا موجــب محرومیــت از اســتروژن .)28(شــودمردان مــی
کننــده قلبــی شــده و بنــابراین حذف این اثرات محافظت



     
  ززاده و همکارانمهسا نورو     

  83      1399، اردیبهشت  184دوره سی ام، شماره                                                             مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                  

 پژوهشی

هـــا نقـــش مهمـــی را در صـــدمات ناشـــی از اســـتروژن
هاي یکی از شاخص کنند.ریپرفیوژن بازي می -ایسکمی

یم (یــک نــوع آنــز LDHشــناخته شــده ســمیت ســلولی، 
ــوان یکــی از نشــانگرهاي  ــه عن ســیتوزولی) اســت کــه ب

شود. هنگامی کــه تشخیص آسیب قلبی در نظرگرفته می
هــا، از جملــه ها انواع مختلفــی از آســیبکاردیومیوسیت
ریپرفیوژن که موجب اختلال عملکــرد  -آسیب ایسکمی

شوند، مقدارآن به میزان قابــل شود را متحمل میقلب می
 در مطالعه مــا نیــز لاکتــات .)12(کندیتوجهی افزایش پیدا م

دهنــده ایجــاد دهیدروژناز افزایش یافت که این امر نشان
  سمیت سلولی و در نتیجه آسیب قلبی است.

  
  نقاط قوت وضعف مطالعه

علی رغم ایــن کــه مطالعــه حاضــر، یکــی از اولــین 
-دنبال آسیب ایسکمیمطالعاتی است که تحمل قلب به 

ریپرفیوژن را در مدل حیوانی مبــتلا بــه ســندرم تخمــدان 
کنــد، در ایــن مطالعــه برخــی از کیستیک بررسی میپلی

هــا انــد کــه از جملــه آنهــا نیــز وجــود داشــتهمحدودیت
توان به عدم سنجش برخی ازعوامل التهــابی، ســطوح می

ــی ــیدانآنت ــود. اکس ــاره نم ــترادیول اش ــطوح اس ــا و س ه
هاي درگیر تري به منظور کشف مکانیسملعات کاملمطا

ریپرفیــوژن در  -شده در عملکرد قلب به دنبال ایســکمی
  باشد.سندرم تخمدان پلی کیستیک لازم می

طور خلاصه بهگیري کرد که توان نتیجهدر پایان می
-مطالعه حاضر نشان داد، عملکرد قلب به دنبال ایسکمی

رایی مبتلا بــه ســندرم هاي صحریپرفیوژن، در مدل موش
هاي صــحرایی تخمدان پلی کیستیک در مقایسه با موش

اگرچه این اختلاف  سالم (کنترل) ضعیف ترشده است،
دار نبــود و تحمــل قلــب در مقابــل از نظــر آمــاري معنــی

ریپرفیوژن در هــر دو گــروه از  -آسیب ناشی از ایسکمی
حیوانات یکسان بود. ایــن نتیجــه ممکــن اســت بــه علــت 

ها در این دو گــروه ت محافظت کننده قلبی استروژناثرا
تــر در ایــن از حیوانات ماده باشد، اگرچه تحقیقات بیش

  باشند.زمینه لازم می
 

References 
1. Chen X, Yang D, Mo Y, Li L, Chen Y, 

Huang Y. Prevalence of polycystic ovary 

syndrome in unselected women from southern 

China. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol 

2008; 139(1): 59-64. 

2. March WA, Moore VM, Willson KJ, Phillips 

DI, Norman RJ, Davies MJ. The prevalence 

of polycystic ovary syndrome in a community 

sample assessed under contrasting diagnostic 

criteria. Hum Reprod 2010; 25(2): 544-551. 

3. Peppard HR, Marfori J, Iuorno MJ, Nestler 

JE. Prevalence of polycystic ovary syndrome 

among premenopausal women with type 2 

diabetes. Diabetes Care 2001; 24(6): 1050-1052. 

4. Tehrani FR, Simbar M, Tohidi M, 

Hosseinpanah F, Azizi F. The prevalence of 

polycystic ovary syndrome in a community 

sample of Iranian population: Iranian PCOS 

prevalence study. Reprod Biol Endocrinol 

2011; 9: 39. 

5. Rotterdam ESHRE/ASRM-Sponsored PCOS 

Consensus Workshop Group .Revised 2003 

consensus on diagnostic criteria and long-

term health risks related to polycystic ovary 

syndrome. Fertil Steril 2004; 81(1): 19-25. 

6. Escobar-Morreale HF. Polycystic ovary 

syndrome: definition, aetiology, diagnosis 

and treatment. Nat Rev Endocrinol 2018; 

14(5): 270-284. 

7. Dunaif A, Book CB. Insulin resistance in the 

polycystic ovary syndrome. Clinical research 

in diabetes and obesity. Contemporary 

Biomedicine book series (CB,15); 1997. p. 

249-274. 

8. Osibogun O, Ogunmoroti O, Michos ED. 

Polycystic ovary syndrome and cardiometabolic 



  بررسی پارامترهاي همودینامیک قلب
 

  1399، اردیبهشت  184شماره مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                                 دوره سی ام،         84

risk: Opportunities for cardiovascular disease 

prevention. Trends Cardiovasc Med. 2019. 

9. Hausenloy DJ. Signalling pathways in 

ischaemic postconditioning. Thromb Haemost 

2009; 101(4): 626-634. 

10. Silvestri P, Di Russo C, Rigattieri S, Fedele 

S, Todaro D, Ferraiuolo G, et al. MicroRNAs 

and ischemic heart disease: towards a better 

comprehension of pathogenesis, new 

diagnostic tools and new therapeutic targets. 

Recent Pat Cardiovasc Drug Discov 2009; 

4(2): 109-118.  

11. Gray C, Nukada H, Jackson DM, McMorran 

PD, Wu A, Ma F. Neuroprotective effects of 

nitrone radical scavenger S-PBN on reperfusion 

nerve injury in rats. Brain Res 2003; 982(2): 

179-185.  

12. Ferdinandy P, Schulz R, Baxter GF. Interaction 

of cardiovascular risk factors with myocardial 

ischemia/reperfusion injury, preconditioning, 

and postconditioning. Pharmacol Rev 2007; 

59(4): 418-458.  

13. Thornburg KL. Foetal programming reveals 

the dark side of AT(2)R. Cardiovasc Res 

2011; 89(2): 260-261.  

14. Pongkan W, Chattipakorn SC, Chattipakorn N. 

Roles of Testosterone Replacement in Cardiac 

Ischemia-Reperfusion Injury. J Cardiovasc 

Pharmacol Ther 2016; 21(1): 27-43.  

15. Murphy E, Steenbergen C. Gender-based 

differences in mechanisms of protection in 

myocardial ischemia-reperfusion injury. 

Cardiovasc Res 2007; 75(3): 478-486.  

16. Tehrani FR, Noroozzadeh M, Zahediasl S, 

Piryaei A, Azizi F. Introducing a rat model of 

prenatal androgen-induced polycystic ovary 

syndrome in adulthood. Exp Physiol 2014; 

99(5): 792-801.  

17. Salehi Jahromi M, Ramezani Tehrani F, Hill 

JW, Noroozzadeh M, Zarkesh M, Ghasemi 

A, et al. Alteration in follistatin gene 

expression detected in prenatally androgenized 

rats. Gynecological endocrinology: the 

official journal of the International Society of 

Gynecological Endocrinology 2017; 33(6): 

433-437. 

18. Herr DJ, Aune SE, Menick DR. Induction 

and assessment of ischemia-reperfusion 

injury in langendorff-perfused rat hearts. 

JoVE (Journal of Visualized Experiments). 

2015(101): e52908.  

19. Jeddi S, Zaman J, Ghasemi A. Effect of fetal 

hypothyroidism on tolerance to ischemia–

reperfusion injury in aged male rats: Role of 

nitric oxide. Nitric Oxide 2016; 55-56:82-90.  

20. Ghanbari M, Jeddi S, Bagheripuor F, Ghasemi 

A. The effect of maternal hypothyroidism on 

cardiac function and tolerance to ischemia–

reperfusion injury in offspring male and 

female rats. J Endocrinol Invest 2015; 38(8): 

915-922.  

21. Marcondes FK, Bianchi FJ, Tanno AP. 

Determination of the estrous cycle phases of 

rats: some helpful considerations. Brazilian 

Journal of Biology 2002; 62(4A): 609-614.  

22. Witayavanitkul N, Woranush W, Bupha-Intr 

T, Wattanapermpool J. Testosterone regulates 

cardiac contractile activation by modulating 

SERCA but not NCX activity. Am J Physiol 

Heart Circ Physiol 2013; 304(3): H465-472.  

23. Pinola P, Piltonen TT, Puurunen J, Vanky E, 

Sundstrom-Poromaa I, Stener-Victorin E, et 

al. Androgen Profile Through Life in Women 

With Polycystic Ovary Syndrome: A Nordic 

Multicenter Collaboration Study. The Journal 

of Clinical Endocrinology and Metabolism 

2015; 100(9): 3400-3407.  

24. Fazal L, Azibani F, Vodovar N, Cohen Solal 

A, Delcayre C, Samuel JL. Effects of 

biological sex on the pathophysiology of the 



     
  ززاده و همکارانمهسا نورو     

  85      1399، اردیبهشت  184دوره سی ام، شماره                                                             مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                  

 پژوهشی

heart. British Journal of Pharmacology 2014; 

171(3): 555-566.  

25. Patten RD, Pourati I, Aronovitz MJ, Baur J, 

Celestin F, Chen X, et al. 17β-Estradiol 

reduces cardiomyocyte apoptosis in vivo and 

in vitro via activation of phospho-inositide-3 

kinase/Akt signaling. Circulation Research 

2004; 95(7): 692-699.  

26. Korzick DH, Lancaster TS. Age-related 

differences in cardiac ischemia–reperfusion 

injury: effects of estrogen deficiency. Pflügers 

Archiv-European Journal of Physiology 

2013; 465(5): 669-685.  

27. Roger VL, Go AS, Lloyd-Jones DM, Adams 

RJ, Berry JD, Brown TM, et al. Heart disease 

and stroke statistics—2011 update: a report 

from the American Heart Association. 

Circulation 2011; 123(4): e18-e209.  

28. Fukumoto T, Yamashita N, Tawa M, Ohkita 

M, Matsumura Y. Sex Differences in 

Postischemic Cardiac Dysfunction and 

Norepinephrine Overflow in Rat Heart: The 

Role of Estrogen Against Myocardial Ischemia 

reperfusion Damage Via an NO-mediated 

Mechanism. Journal of Cardiovascular 

Pharmacology 2012; 60(3): 269-275.  

  


