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، ســت كــه بــا اخــتلال در سيســتم توليــدمثلا ايبيمــاري پيچيــده (PCOS)كيستيك سندرم تخمدان پلي :زمينه و هدف

كتور ، فــا(CRH)ن كننــده كورتيكــوتروپيباشد. نورآدرنالين، هورمون آزادمتابوليك و با اختلال رواني در زنان همراه مي

باشــند مي (HPG) نادالگ و (HPA)آدرنال -يپوفيزه-شده محور هيپوتالاموسهاي شناختهاز محرك (NGF)رشد عصب 

مهم  قش دو يافتهرا به عهده دارند. هدف اصلي اين مطالعه بررسي نكه تنظيم فرآيندهاي فيزيولوژيك دستگاه توليدمثل 

CRH  وNGF د.وعاطفي ب-از منظر رواني  

رســتان در مركز تحقيقات بهداشت باروري وليعصر (عــج) بيما ١٣٩١مهر  شاهدي در-اين مطالعه مورد :روش بررسي

 ٢٨كمتــر از  (BMI)اخص تــودة بــدني با شــسال سن  ٢٠-٤٠ خانم ١٧٠تهران انجام شد. در مجموع  (ره) خمينيامام

نجــام ا Mann-Whitney U testو  Student’s t-test ،Chi-square test از استفاده با هاداده تحليل و شركت كردند. تجزيه

  شد.

كيســتيك گروه مبتلايــان بــه تخمــدان پليدر ) ٨٣/٣٨٠±٣٧١/٩٨( NGFو ) ٩٠/١٠±٣٣/٢( CRHسطوح سرمي  ها:يافته

ات كمــي و نامه دموگرافيــك مشخصــ). همچنين با استفاده از پرسش>٠٠١/٠Pدار كمتر از گروه شاهد بود (اطور معنهب

  كيفي جمعيت مورد مطالعه بررسي شد كه نتايج آن در مدل رگرسيوني گزارش شد.

 NGFαو  CHRمي دار ســطوح ســرادهد كه كاهش معننشان مي پيشيننتايج اين مطالعه در تأييد مطالعات گيري: نتيجه

 تلالتوانــد يكــي از دلايــل ايجــاد اخــكيســتيك ميتحت تأثير پركاري سيستم عصبي سمپاتيك در سندرم تخمدان پلي

  باشد. عاطفي نزد زنان مبتلا-رواني

  .د عصبكننده كورتيكوتروپين، فاكتور رشكيستيك، هورمون آزادتخمدان پلي ي،شاهد يمطالعات مورد :ليديك لماتك

 

  
عنوان يك مسئله عنوان يك بيماري بلكه بهتنها بهناباروري نه

تواند به بهداشت خانوادگي جدي تأثيرگذار بر زندگي خانوادگي مي

. شيوع پذير سازدراحتي آسيبهرا بو آننموده جامعه صدماتي وارد 

   ١.باشدمي %١٥ناباروري حدود 

 اختلال به مربوط زنان ناباروري علل از %٣٠-٤٠ در حدود

  ترين علل اين اختلال بيماري يا شايعيكي از و  بوده تخمدان عملكرد

  

با  (Polycystic ovary syndrome, PCOS)كيستيك سندرم تخمدان پلي

اين  باشد.ميمتابوليكي  - است كه يك اختلال اندوكرين %٤- ١٨ شيوع

ترين شايع ،باشدمي سندرم كه از نظر علايم باليني هتروژنوس يا متجانس

گذاري همراه است كه با عدم تخمكزنان جوان  در علت ناباروري

نازايي زنان است  %٤٠عامل  يتقريبطور بهگذاري باشد. عدم تخمكمي

 ٢.باشندكيستيك ميمبتلا به سندرم تخمدان پليآنان كه بسياري از 

با  جوانيدر نو ،بلوغ زودرسبا اين بيماري در دوران كودكي  تظاهرات

عدم و  ناباروريبا از بلوغ  دوران پسدر  واختلال سيكل  هيرسوتيسم و

  مقدمه
 

  

 

  ٤٩٢تا  ٤٨٣هاي ، صفحه٧شماره  ،٧٤دوره ، ١٣٩٥مهر ي تهران، كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش  مقاله اصيل

 

  ٢٩/٠٩/١٣٩٥آنلاين:      ٢٨/٠٩/١٣٩٥پذيرش:      ١٥/٠٩/١٣٩٥: ويرايش     ٣١/٠٦/١٣٩٥دريافت:          چكيده
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              و همكاران زنگنه ظفري فريده                    ٤٨٤

  ٤٩٢تا  ٤٨٣ ،٧، شماره ٧٤، دوره ١٣٩٥ مهري تهران، كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش 

 

ديابت مليتوس و با  سالگيدر دوران ميان در نهايتو  تحمل به گلوكز

هاي پژوهشبا توجه به  ٣باشد.همراه ميعروقي) - اختلالات قلبي

اي كه در دنيا بر روي اين بيماري صورت گرفته است، هنوز گسترده

تواند همان شناسي يا اتيولوژي آن ناشناخته است كه علت ميبسب

پيچيدگي فيزيوپات با اختلال عملكرد دو محور مغزي: اندوكرين 

 نيا هي. كلمتابوليك در محور هيپوتالاموس هيپوفيز آدرنال و گنادال باشد

علل  از ٤.باشديم كيسمپات يعصب ستميبر اساس پركار شدن س راتييتغ

PCOSن به اختلال در روند مسيرهاي متابوليك، مسيرهاي تنظيمي توا، مي

 نظارتي عمل گنادوتروپين، مسير سيگنالينگ مسير يدي،يهاي استروهورمون

   ٥.انسولين و مسيرهاي تنظيم متابوليسم گلوكز و چربي، اشاره نمود

طور هشدن تخمك ب اوولاسيون و رها PCOS در زنان مبتلا به

گيرد و در نتيجه اختلال در سيكل ماهانه يماهانه و منظم صورت نم

دهد كه از نظمي رخ ميبي كلدر صورت اليگومنوره، آمنوره و هب

معمول علت طور به ينابارور باشد.مي م شاخص اين بيمارييعلا

 ٥.باشديبه پزشك مكيستيك با تخمدان پليمراجعه بانوان جوان 

ماري متاثر از كيفيت دهد كه اين بياخير نشان ميي هدههاي پژوهش

تواند در روند بهبودي زندگي بيمار ميه ست و تغيير در شيوازندگي 

كمك  يهادرمان با روش يسازنهيتواند در بهيحداقل م و موثر باشد

  ٦.باشد ديمف )ART( يبارور

ترين عامل اجرايي در مغز يك سوپر سيستم بدن است كه شايع

بر آن استرس است.  وستازيسثبات يا هم آشفتگي يا خوردگي همهب

هر عاملي كه بتواند هموستاز محيط  ١٩٣٦در  Selyeتعريف  اساس

 استرس به پاسخ اگرچه ٧.هم بريزد استرس نام داردهداخلي بدن را ب

هموستاز بدن يك روند فيزيولوژيك مهم  يا و ثبات حفظ منظوربه

 ثرا يك تواندمي استرس سيستم مدتطولاني سازيفعال است ولي

اين فعاليت  افزايش بدن داشته باشد. با در كشنده حتي يا و خطرناك

 هايبيماري چاقي، به يا ريسك ابتلا در سيستم استرس بدن خطر

دنبال فعال هرود و بديگر بالا مي هايبيماري انواع و افسردگي قلبي،

 آدرنال- هيپوفيز-مغز دو محور هيپوتالاموس -استرس شدن محور

(HPA) لگنادا و (HPG) عامل مهمترين. گرددبيش از حد فعال مي 

 كه رهايش كورتيكوتروپين است نوروهورمون ارتباط اين در اجرايي

 تواند موجب فعاليت آنمي زند همهب را بدن هموستاز كه عاملي هر

 فقط نه موجب بدن در هموستازيس آشفتگي يا خوردگيهمهب ٧.گردد

 نيز سمپاتيك سيستم فعاليت سبب بلكه نامبرده محور دو فعاليت

رخ  متابوليكي و فيزيولوژيك تغييرات آن دنبالهب طبيعتاً كه گردد،مي

مستقيم يا غيرمستقيم از  هيپوتالاموسي CRH هاينورون .خواهد داد

 هاي پروپيوملانوكورتين كنترل محور گنادال را مهارطريق نورون

كه محتوي چندين هايي هستند ها شامل نوروناين سيستم ٨.كنندمي

را  هادادهاست كه  و پپتيد از چندين ناحيه مختلف مغز تريترانسمنورو

: نورآدرنالين، نمونهدهد، براي انتقال مي GnRHهاي به نورون

 ١٠.توان نام بردآدرنالين، دوپامين، سروتونين، گابا و گلوتاميت را مي

سيستم عنوان يك هكند و بآدرنالين مغزي خيلي گسترده عمل مي

خوردن و  ماننددهنده سبب كاهش اعمال عصبي نباتي هشدار

هاي نورواندوكرين به گردد كه منجر به افزايش پاسخخوابيدن مي

  ٩).١شكل شود (مي HPAفعال شدن محور  ماننداسترس 

دو سيستم مهم  تصوير شماتيك بيانگر عملكرد اثر استرس بر

 سرلئوس درسلكو يههيپوتالاموسي و هست CRHمغزي يعني 

 نفريننوراپي يا نورآدرنالين به حساسيت ااست كه لزوم مزمن استرس

 ١٠.شودمي تنظيم بتااندورفين و CRH هوسيلهب NE-LC يههست در

ست در مغز مياني كه اكوچكي  يهسته سرلئوسلكوس يههست

  سازد. امروزه نقش كليديبيشترين نورآدرنالين مغزي را وارد خون مي

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

آدرنال توسط چندين حلقه -هيپوفيز-نمايش شماتيك محور هيپوتالاموس: ١شكل 

نمايــد. رهــايش يــا ريليزهورمــون ها را كنترل مييا لوپ فيدبكي ترشح هورمون

 از نفريننــوراپي همچنين رهــايش هاي هيپوتالاموسي وكورتيكوتروفين از نورون

ســرلئوس نشــان داده لكوس هسته سيستم از مركزي كاتكولامينرژيك هاينورون

  ١٠.باشدچين مهار ميشده است. خطوط پيوسته بيانگر تحريك و نقطه
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 ٤٨٥          PCOSدر زنان مبتلا به  CRHنقش سايكونورومدولاتوري                  
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CRH  وNE  در استرس محرز است و مطالعات حيواني بر روي هسته

كيستيك شده تخمدان پليسازيهاي مدلسرلئوس در موشلكوس

آناتوميك  هايپژوهش ١١- ١٣.باشدبيانگر نقش آشكار نورآدرنالين مي

س و پاراونتريكولار هيپوتالامو يههاي هستدهد كه نوروننشان مي

مستقيم با طور بهسرلئوس در مغز مياني لكوس يهاي هستهنورون

 گانگليونيك سمپاتيك درون سلول اينترومديولترايهاي پرهنورون

د اين ارتباط عصبي خود كاندي ١٤.طناب نخاعي ارتباط عصبي دارند

مدولاسيون فعاليت سمپاتيك در فرآيندهاي قوي براي تعديل يا 

 مطالعات حيواني و انساني ١١.باشدتخمداني تحت شرايط استرس مي

مدت سمپاتيك سبب عدم دهد كه فعال ماندن طولانينشان مي

هاي بتاآدرنرژيك تخمداني گيرنده regulation-ownDحساسيت يا 

ح ترش يا سبب القاهاي بتچرا كه نورآدرنالين از راه گيرنده ١٥،شودمي

تكا  -هاي بينابينيو همچنين در سلول ١٧و١٦يدهاي تخمدانيياسترو

 ٨١.گرددسبب تقويت بيوسنتز آندروژن وابسته به گنادوتروپين مي

شناسي يا تواند در سبباين تغييرات ميه بررسي كلي يطبيعطور به

نظر كيستيك موثر و رهگشا باشد. از نقطهاتيولوژي تخمدان پلي

 بيماري، مطالعات بسياري انجام شده است كه عاطفي در اين-وانير

و  ٢٠و٩١ها دلالت بر پريشان رواني بودن اين بيماران داردگزارش آن

ك دليل گزارشات همين مطالعات چند سال اخير است كه تغيير سببه

هاي هاي سالدانند. پژوهشزندگي را در اين بيماران بسيار موثر مي

لق ست كه پر خطر بودن اختلالات خا گزارشات زيادياخير مبني بر 

ن ، اضطراب و افسردگي را نزد زنان مبتلا به تخمدا(Mood)و خوي 

وح به بررسي سطپژوهش كنوني  ٢١- ٢٣.نمايدكيستك تأكيد ميپلي

پرداخته است كه تغييرات آن  NGFو  CRH(CRF)سرمي دو فاكتور 

 ياد دارد كه سيستم عصبيارتباط تنگاتنگي با سيستم عصبي سمپاتيك 

دار شدن افعال گزارش شده است و معندر اين بيماري بيش شده

ران يمابتواند در اختلالات خلقي اين تغييرات دو فاكتور مورد نظر مي

شناسي ها كمك به رهيابي سببقابل تفسير باشد و اهميت اين بررسي

  .باشدكيستيك مييا اتيولوژي ناشناخته سندرم تخمدان پلي

  

  
نفر در دو  ١٧١بر روي  ١٣٩١شاهدي در سال -مورد هاين مطالع

 شامل مطالعه به ورود گروه مطالعه و شاهد بررسي شد. معيارهاي

و  سال ٢٠-٤٠سني  هكيستيك و محدودتخمدان پلي سندرم به ابتلا

مل د. معيار خروج شاوب ٢٨ 2kg/m بدني زير هداشتن شاخص تود

 بيماران عدم مصرف هر گونه دارو و بيماري ديگر بوده است. تمام

PCO عج( عصرولي باروري بهداشت مركز به كنندهمراجعه( 

 كلينيكي پزشك تشخيص از تهران پس (ره) خمينيبيمارستان امام

انتخاب  ٢٠٠٣ رتردام سال كرايترياي يا ضوابط مبناي بر متخصص

   ٢٤.شدند

 اخلاقي كميته ضوابط و نامهرضايت فرم دنپر كر با گروه دو هر

 به شماره مصوب طرح تهران پزشكي علوم دانشگاه معاونت پژوهشي

 ١٠ ml گروه دو وارد مطالعه شدند. از هر ١٣٩١سال  ٩١-٠٤- ٣٩

 -٨٠ C دماي در فريزر در هاي سرمينمونه و شد گرفته خون

 ELISA kitبا كيت NGFو  CRHغلظت سطح سرمي  .شدند نگهداري

(CUSABIO, Wuhan, China) مطالعه اين سنجيده شده است. در 

 و دموگرافيك يا نامه فرديپرسش بخش دو در هاداده گردآوري

        هاداده تحليل و تجزيه .گرفته است صورت بيوشيميايي بررسي

 SPSS software, version 19 (IBM SPSS, Armonk, NY, USA) با

 Chi-square از گروه دو در كيفي غيرهايمت مقايسه جهت انجام شد.

test از گروه دو در كمي متغيرهاي مقايسه و جهت Student’s t-test 

 در Mann-Whitney U test از نرمال توزيع از انحراف در صورت و

 هاهورمون رابطه جهت بررسي همچنين .شده است استفاده گروه دو

 >٠٥/٠P .شده است دهنيز استفا رگرسيوني از تحليل PCOSم يبا علا

 .شد گرفته نظر در دارامعن

  

  
 به مبتلا و كنترل گروه دو در نفر ١٧٠ مجموع در مطالعه اين در

 نازايي درمانگاه به كنندگانمراجعه بين از كيستيكپلي تخمدان سندرم

 ردمو تهران(ره)  خمينيوليعصر مجتمع بيمارستاني امام بيمارستان

بيشتر از گروه  PCOوزن بيماران مبتلا به  ميانگين .گرفتند قرار بررسي

همين دليل شاخص توده بدني نيز در گروه به .)>٠٠١/٠Pكنترل بود (

). ميانگين =٠٠١/٠Pبيشتر از گروه كنترل محاسبه شد ( PCOبيماران 

سال بيشتر از بيماران گروه  دوطور متوسط سن بيماران گروه كنترل به

PCO ٠٠١/٠دار بود (ابود كه اين اختلاف نيز از نظر آماري معنP= (

  ).١ جدول(

  هايافته
 

  

  بررسيروش 
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              و همكاران زنگنه ظفري فريده                    ٤٨٦

  ٤٩٢تا  ٤٨٣ ،٧، شماره ٧٤، دوره ١٣٩٥ مهري تهران، كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش 

 

  هاي مطالعه و كنترلمقايسه متغيرهاي كمي در گروه :١ جدول

  Student’s t-testاري  دامعن نفر) ٨٥( PCOs نفر) ٨٦كنترل ( 

  معيارانحراف ميانگين معيارانحراف ميانگين 

 ٠٧٠/٠ ١/٥ ٧/١٦١ ١/٦ ١/١٦٠  قد

 >٠٠١/٠ ١/١١ ٧/٧١ ٣/١٠ ١/٦٥ وزن

 ٠٠١/٠ ٩٤/٣ ٣٩/٢٧ ٧٦/٣  ٤١/٢٥ بدني هشاخص تود

  ٠٠١/٠ ٤/٤ ١/٢٧ ١/٥ ٥/٢٩ سن

 ٧٦٩/٠ ٤/١ ٤/١٣ ٣/١ ٣/١٣ بلوغ سن

  ).>٠٠١/٠( باشددار ميامعن Student’s t-test بدني دو گروه مطالعه و كنترل كه با روش هاختلاف وزن، سن و شاخص تود

  
  هاي مطالعهدر گروه PCOSم يمقايسه علا :٢جدول 

 كنترل 
  

PCOs داريامعن Chi-Square test 

  درصد تعداد درصد تعداد 

 ٨٥٩/٠ %٥/٦٩  ٥٧ %٢/٦٨  ٥٨ اوليه نوع نازايي

  %٥/٣٠  ٢٥ %٨/٣١  ٢٧ ثانويه

 >٠٠١/٠ %٣/٣١  ٢٦ %٤/٨٢  ٧٠ منظم  وضعيت سيكل

  %٧/٦٨  ٥٧ %٦/١٧  ١٥ نامنظم

 >٠٠١/٠ %٤/٤٣  ٣٦ %٨/٧٨  ٦٧ خير ديزا موي

  %٦/٥٦  ٤٧ %٢/٢١  ١٨ بلي

  ).>٠٠١/٠P( باشدمي دارمعنا Student’s t-test روش با اختلاف وضعيت سيكل و موي زايد بين دو گروه مطالعه و كنترل كه

  
  در دو گروه مطالعه و شاهد NGFو  CRHدار دو فاكتور سرمي اكاهش معن: ٣جدول 

 Mann-Whitney U test داريامعن نفر) ٨٤( PCOs نفر) ٩١كنترل (  متغيرها

  ميانه معيارانحراف ميانگين ميانه معيارانحراف ميانگين 

CRH (ng/ml)  ٠٠١/٠ ١٠/٠ ٩٠/١٠ ٦٦/١ ٢٠/٣ ٤٤/١٠ ٧٥/٦< 

NGF (pg/ml) ٠٠١/٠ ٩٠/١٤ ٨٣/٣٨٠ ٣٧/٩٨ ٦٠/٢٤٦ ٥٧/٢٤٧ ١٢/٣٤١< 

  .)>٠٠١/٠P( باشددار ميامعن Mann-Whitney U testگروه مطالعه و كنترل كه به روش در دو  NGF و CRHاختلاف مقدار سرمي دو متغير 
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 ٤٨٧          PCOSدر زنان مبتلا به  CRHنقش سايكونورومدولاتوري                  

 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2016 October;74(7):483-92 

 =٠٦٨/٠(    CHRضرايب مدل رگرسيوني : ٤جدول 
2R(  

 tمقدار آماره  ضريب استاندارد شده  ضرايب غير استاندارد متغير
  

P 

    خطاي استاندارد ضريب 

 ٢٠٧/٠ ٢٦٧/١  ٤٠٠/١٠ ١٧٤/١٣  مقدار ثابت

 ٦٠٠/٠ - ٥٢٥/٠ - ٠٤٣/٠ ٢٣٤/٠  - ١٢٣/٠ بدني هودشاخص ت

 ٥٤٠/٠ - ٦١٤/٠ - ٠٥٠/٠ ١٨٧/٠  - ١١٥/٠ سن

  ٤٧٣/٠ ٧١٩/٠ ٠٥٨/٠ ١٢٢/٣ ٢٤٤/٢ شغل

 ٨٣٦/٠ ٢٠٧/٠ ٠١٩/٠ ١١٠/٢ ٤٣٨/٠ وضعيت سيكل

 ٠١٢/٠ - ٥٤٨/٢ - ٢٥٠/٠ ٢٢٠/٢ - ٦٥٩/٠ PCOsابتلا به 

  ).>٠٠١/٠P( است دار شدهاكه معن PCOو ابتلا به  CRHرگرسيون متغير كمي 

  
  ضرايب مدل رگرسيوني فاكتور رشد عصب :٥جدول 

 =١٧٧/٠( NGF مدل رگرسيوني
2R(  

 tمقدار آماره  ضريب استاندارد شده  ضرايب غير استاندارد متغير
  

P 

 خطاي استاندارد ضريب

 ٠٢٠/٠ ٣٥٤/٢  ٤٩٧/٣٠٣ ٥٤٢/٧١٤  مقدار ثابت

 ٠٢١/٠ - ٣٢٩/٢ - ١٨٠/٠ ٨٣٤/٦ - ٩١٦/١٥  بدني هشاخص تود

 ٧٢١/٠ ٣٥٨/٠ ٠٢٧/٠ ٤٦٣/٥ ٩٥٧/١ سن

 ٤٣١/٠ ٧٩٠/٠ ٠٥٩/٠ ١٠٢/٩١ ٩٤٢/٧١ شغل

 ٥٦٥/٠ ٥٧٧/٠ ٠٥٠/٠ ٥٧٤/٦١ ٥٢٢/٣٥ وضعيت سيكل

 ٠٠١/٠ - ٣٢٠/٣ - ٣٠٦/٠ ٧٩٧/٦٤ - ١٣٧/٢١٥  PCOsابتلا به 

  ).>٠٠١/٠P( است شده دارامعن كه PCO به ابتلا و NGF كمي متغير رگرسيون

  
 بيماريعنوان نشانه ديگر ) نيز به>٠٠١/٠Pد (يزا داشتن موي

. )٢بيشتر از گروه كنترل بود (جدول  PCOداري در گروه اطرز معنبه

دار دو فاكتور كورتيكوتروپين و فاكتور رشد اكاهش معن ٣در جدول 

مدل رگرسيوني نشان  در دو گروه مطالعه و كنترل نمايش داده شد.

داري با ارابطه معن PCOتنها متغير ابتلا به  بالابين متغيرهاي  داد كه از

CRH  داشت و به اين مفهوم است كه پس از حذف اثرات

در دو گروه  CRHاي باز هم تفاوت گر متغيرهاي زمينهمخدوش

 %٧/١٧). مجموعه متغيرهاي مورد بررسي ٤دار بود (جدول امعن

تغييرات فاكتور رشد عصب را ايجاد كرده بودند. مدل رگرسيوني 

بدني و ابتلا به  هبين متغيرهاي فوق، شاخص تود نشان داد كه از

PCO و به اين مفهوم  تداشنيز  فاكتور رشد عصبداري با ارابطه معن

اي باز هم گر متغيرهاي زمينهاست كه پس از حذف اثرات مخدوش

 دار خواهد بود (جدولادر دو گروه معنفاكتور رشد عصب تفاوت 

٥.(  
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              و همكاران زنگنه ظفري فريده                    ٤٨٨

  ٤٩٢تا  ٤٨٣ ،٧، شماره ٧٤، دوره ١٣٩٥ مهري تهران، كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش 

 

  
  

 كننده كورتيكوتروپين هيپوتالاموسي يكفاكتور يا هورمون آزاد

باشد. مي (HPA)آدرنال - هيپوفيز- محور هيپوتالاموس قوي كنندهفعال

تنظيم سطح گلوكز خون،  ماننداعمال مهم آن شامل اعمال متابوليكي 

باشد. عروقي مي-ن سيستم قلبياتعديل سيستم ايمني و نگهداري تو

 HPAطور مستقيم و از راه محور هاكتور مهم مركزي و محيطي باين ف

رفتار،  انندنمايد و در تنظيم چندين عمل نورواندوكريني معمل مي

تغذيه، توليدمثل، عمل ايمني و اتونوميك (سيستم خودمختار) دخالت 

دارد. نورآدرنالين يكي از مواد شيميايي عصبي يا از 

مپاتيك است كه سبب افزايش نوروترانسميترهاي سيستم عصبي س

  ٢٥.شودمي CRHرهايش 

Helmreich  و همكاران در يك مطالعه حيواني نشان دادند كه

پريونتريكولار هيپوتالاموس سبب  يهتزريق نورآدرنالين در هست

كه اين امر بيانگر نقش  ٢٦شودمي CRHبرداري ژن افزايش نسخه

مطالعات حيواني  باشد. همچنينمي HPA بر محور CRHتنظيمي مهم 

طور چشمگيري با هنشان داده است كه ميزان اعصاب سمپاتيك قلبي ب

تغيير  (NGF)و فاكتور رشد عصب  (NA)غلظت نورآدرنالين 

   ٢٧.نمايدمي

كيستيك طور مشابهي در تخمدان پليهدقيق اين اتفاق بطور به

و حتي در زنان مبتلا به  ٢٨شده در موش صحرايي يا رتسازيمدل

و  NA, CRHكه سطوح  ٣٠و٢٩كيستيك گزارش شده استخمدان پليت

NGF  درون تخمدان افرادPCO ست. بايد توجه داشت كه ا بالا

يا فاكتور رشد  NGFو نوروتروپين  CRH ،NAهاي نوروهورمون

دهنده سيستم استرس مركزي در اصلي تشكيل يعصب از اجزا

ترين شاهد براي نقش آيند. بهشمار ميهمغزي ب ههيپوتالاموس و ساق

، آمنوره هايپوتالاميكي ناشي از زناين تشكيلات مغزي در جنس 

 تغذيه،سوء افسردگي، و اضطراب در توان مثال زد كهاسترس را مي

در  و مزمن حد از بيش ورزش در رفتار خوردن، اختلالات

گردد. اين مي نيز مشاهده كوشينگ سندرم ناشي از هيپوگناديسم

تخمداني در  CRHواند بيانگر اين امر باشد كه افزايش تها مييافته

تواند آن مي يهنمايد كه در نتيجفيزيولوژي تخمدان اختلال ايجاد مي

اين رخداد در زناني كه در  .منجر گرددبه نارسايي تخمدان نيز 

  هستند بيشتر  (High psychosocial stress)معرض استرس رواني بالا 

هاي استرس از مغز آغاز توجه داشت كه پاسخ بايد ٣١.شودمشاهده مي

از هسته پريونتريكولار  CRHشود و آزادسازي يا ريليز مي

مغز  از استرس هايهيپوتالاموس قدم اول و اساسي در آغاز پاسخ

و  HPAسبب فعال شدن محور  CRHآزادسازي مركزي  ٣٢.باشدمي

 ٩اد كه نشان د Choudhuryگردد. مطالعه هاي سمپاتيك مينورون

 نوع يا استرس مزمن از (HeCS)روز استرس مزمن هتروتيپيك 

گردد داري سبب افزايش نورآدرنالين پلاسمايي مياطور معنهب مختلف

كه خود اين امر منجر به بيان ژن فاكتور رشد عصب نيز شده كه در 

اثر تكرار آن يك روند سازگاري يا آداپتاسيون در سيستم 

   ٣٤و٣٣.داد نورواندوكرين رخ خواهد

 كه دهدهمراه مطالعات ديگران در اين زمينه نشان ميهنتايج ما ب

 و اضطراب افسردگي، براي كيستيكپلي تخمدان سندرم به مبتلا زنان

و اين  ٣٥باشندمستعدتر مي (سايكوسكسوال) جنسي-اختلالات روان

مزمن را  (ناهمگن) تواند يك اختلال هترژتوسزمينه مستعد مي

زندگي در اين  هاخير شيوه همين دليل است كه در دهد. بهتوسعه ده

  ثير بسيار موثري در بهبودي داشته باشد.اتواند تبيماران مي

 اين افسردگي در ميزان كه داد شانن همكاران و Deeksمطالعات 

 زنان جامعه خوي و خلق در مقطعي مشاهدات بررسي و بالا بيماران

 ستا بالاتري سطح در اضطراب وجود دهندهنشان سندرم اين به مبتلا

 داشته مؤثري نقش تواندمي زنان اين قطع در ناباروريطور به كه

   ٣٧و٣٦.باشد

از طرفي فاكتور رشد عصب كه يك نشانگر يا ماركر قوي براي 

آيد در تخمدان زنان مبتلا شمار ميهفعاليت سيستم عصبي سمپاتيك ب

ني آنان بالاست و اين تخمدا CRHگونه كه بالاست، همان PCOبه 

 PCOعلت پركاري سيستم عصبي سمپاتيك تخمداني در هفرآيند ب

 NGFو  CRHباشد. نتايج اين مطالعه نشان داد كه سطوح سرمي مي

داري دارد كه كاهش ااين بيماران نسبت به گروه كنترل كاهش معن

عاطفي در -رواني دليل پريشانيهتواند بسرمي فاكتور رشد عصب مي

و علت اصلي كاهش سرمي هورمون  ٣٨باشد PCOيان به مبتلا

تواند سازگاري يا آداپتاسيون به روند استرس كورتيكوتروپين مي

مزمن در پاتولوژي رواني بيمار باشد، چرا كه اين كاهش تاثير فيدبكي 

 دهد. طبيعتابر روي سطح سرمي كورتيزول در اين بيماري نشان نمي

 روند يك در بالا كورتيزول توسط بايد يابدمي كاهش CRHوقتي 

مطالعات  .شود كه اينجا اين اتفاق نيفتاده است سركوب منفي فيدبك

  بحث
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 ٤٨٩          PCOSدر زنان مبتلا به  CRHنقش سايكونورومدولاتوري                  

 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2016 October;74(7):483-92 

داري را انشان داده است كه كورتيزول خون اين بيماران تغيير معن

از رخداد مكانيزم طبيعي  PCO پس احتمالا در ٤٠و٣٩.دهدنشان نمي

و  (ACTH)مون عملكرد فيدبك منفي بين آدرنوكورتيكوتروپين هور

و  ACTHكورتيزول وجو ندارد. بايد توجه داشت كه 

 هاي فيزيولوژيك بدناولين پاسخ از يدهاي خون يكييگلوكوكورتيكو

سيستميك و عاطفي در انسان هستند  زاياسترس هايموقعيت تمام به

 پاسخ كورتيكواسترون يك و ACTH پلاسمايي تغيير ميزان بنابراينو 

از  ٤١.آيدشمار ميهزاي بدن باسترس هايموقعيت امتم به اعتماد قابل

 نشان PCO بيماران در نيز دگزامتازون تزريق طرف ديگر مطالعات

 پلاسمايي سركوب سطوح در ناتواني بيماران اين كه دهدمي

 دارند. از آنجا كه سطح شاهد گروه به نسبت ١ µg/ml زير كورتيزول

 ،PCO به مبتلا بيماران ت و دراس ارتباط در افسردگي با استرس بالاي

 كه دهدمي نشان دگزامتازون، اثر سركوب ظرفيت به فقدان بر افزون

 تواندمي دارند كه استرس از بالايي سطح يك PCOS به مبتلا بيماران

  ٤٢.هم باشد سمپاتيكسيته ييا تونن وات علت افزايشبه

 در سرم NGF و CRHدار اهمچنين در اين مطالعه كاهش معن

تواند كنترل مي گروه به كيستيك نسبتمبتلا به تخمدان پلي بيماران

در اين بيماري باشد. چرا كه بين  (NA)علت نقش موثر نورآدرنالين به

CRH سرلئوس و نورآدرنالين از هسته لكوس(LC/NA)  در سيستم

طرفه آناتوميكي وجود دارد كه هر دو استرس مركزي يك مسير دو

است كه ميزان  گفتني ١٠).١شكل ( نمايندييكديگر را تحريك م

 هو درج ٤٣شودتنظيم مي CRHوسيله هب LC/NEحساسيت سيستم 

 Sympathetic nervous system (SAS)و  HPAتحريك محور 

 و HPAبستگي به شدت استرس اعمال شده دارد. فعال شدن محور 

SAS هاي بيوسنتز توسط استرس، سبب تنظيم بيان ژن آنزيم

شود. اين تنظيم در سه مكان كاتكولاميني شامل هسته مين ميكاتكولا

هاي سمپاتيكي و بخش مركزي يا مدولاري سرلئوس، گانگليونلكوس

و  mRNA استرس سطوح هنگامدهد. در نتيجه غده آدرنال رخ مي

   ٤٥و٤٤.رودها در بيان ژن بالا ميينيپروت

ته از طرف ديگر مطالعات نشان داده است كه فعاليت هس

 دنبال آنبهو  LHRHهاي سرلئوس براي دپلاريزه شدن نورنلكوس

LH surge ست. پس در شرايط نرمال استرس سبب فعال ا ضروري

عنوان خط مقدم مقابله در برابر هب CRHو افزايش  HPA شدن محور

دنبال آن، اين اثر سبب فعاليت هسته هشود كه باسترس مي

شود تا بدن در مقابل استرس ن ميسرلئوس در مسير نورآدرناليلكوس

طور فيزيولوژيك مقابله نمايد و بدن بتواند هموستاز يا ثبات هب

فيزيولوژيك خود را حفظ نمايد. در شرايط پاتولوژيك طبيعتاً كار 

نقش  بالاشده در  بيانتر خواهد شد. با مطالعات و منابع بسيار پيچيده

با  PCOد مبتلايان به استرس در سيستم توليدمثل جنس مونث در مور

 افعالي) ابتد(بيش SAS و HPA حاكميت تاثير آشفتگي در دو محور

سبب كاهش اين دو فاكتور عصبي شده و  NGF و CRH در دو مسير

 LHو  LHRHهاي سپس موجب اختلال در دپلاريزاسيون نورون

surge كاهش ٤٦.آيدشمار ميهشود كه از تظاهرات بعدي آن بمي 

GnRH/LH حمايت از تخمدان هايفوليكول محروميت سبب 

استراديول و  توليد كاهش به شده و اين امر منجر كافي گنادوتروپين

گردد. بنابراين ها كاهش و يا متوقف ميرشد فوليكول در نتيجه

توان ادعا كرد كه بين استرسورها و تخمدان تداخل قاطعانه مي

حيواني بسيار قابل داري وجود دارد. اين اثر تداخلي در مدل امعن

  ٤٧و٣٢.باشدتوجه و بررسي بيشتر مي

Jedema آزادسازي در و همكاران نشان دادند كه افزايش 

كورتيكوتروپين  كنندهآزاد هورمون پپتيد به پاسخ در نفريننوراپي

)CRH( كه اين نوع استرس در  ٤٨است مزمن استرس با بيشتر مرتبط

ند انطباق يا آداپتاسيون باشد. در روشايع مي تشدبه PCOزنان 

 (Hyperactivity)فعالي طور طبيعي، تعادل يا بالانس بيشهاسترس ب

 LC-NAدهي سيستم سيستم عصبي سمپاتيك كه با افزايش پاسخ

و همين اختلال سبب  ٣١مختل گردد CRHتواند توسط همراه است مي

گردد و نه كورتيزول. در از طريق نورآدرنالين مي CRHسركوب 

 قوي كنندهفعال يك هيپوتالاموسي CRHجه، در حالت طبيعي نتي

در  CRH .شودمي CRH افزايش سبب NAباشد و مي HPAمحور 

و كورتيزول با افزايش اين دو  ACTHمسير  روند فيدبكي خود از

گردد. اما در هورمون توسط يك سيستم فيدبك منفي سركوب مي

  شوند.تر ميشرايط استرس اين روندها فعال

هم در  NAكيستيك فعاليت بالاي در زنان مبتلا به تخمدان پلي

 موجب (LC-NA)طور مركزي يا سانترال هتخمدان (محيطي) و هم ب

 LH surgeدر نتيجه  و LHRH هاينورون دپلاريزاسيون در اختلال

 كيستيك اختلال در همينگردد، كه يك علت مهم در تخمدان پليمي

LH surge باشد. پس كاهشمي CRH  وNGF  سرمي اين بيماران با

هاي تواند ناشي از آشفتگي در سيستماست كه مي NAنقش محوريت 
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 يهفيدبكي در دو هسته پريونتريكولار هيپوتالاموس و هست

مسلم يكي از كاربردهاي طور بهسرلئوس باشد. نورآدرنرژيك لكوس

صبي هاي عها دستيابي به عملكرد سيستمگونه پژوهشمنتج از اين

كيستيك بررسي شود تا ست كه بايد بيشتر در تخمدان پليا

هاي مطرح در اين سندرم به واقعيت نزديك و دستيابي به فرضيه

 از گزارش اولين ست كه اينگفتني اآن تسهيل شود.  هاتيولوژي پيچيد

باشد كه مي PCO بيماران پاتولوژي در سرمي CRH تداخلي نقش

  باشد.يكولوژيك به اين سندرم ميتأييد قوي در جهت ديدگاه سا

پژوهشي  محترم معاونت مالي حمايت با مطالعه : اينسپاسگزاري

 سايكونوروايميونولوژي بررسي" تهران تحت عنوان پزشكي علوم دانشگاه

 و مبتلا بيماران در گنادال و آدرنال- هيپوفيز-هيپوتالاموس محور دو

 زنان درمانگاه به كنندهمراجعه كيستيكپلي تخمدان سندرم به غيرمبتلا

 مركز در ١٣٩١سال  ١٩٤٩٢با كد  "تهران (ره) خمينيامام بيمارستان

 (ره) خمينيامام بيمارستان بهداشت باروري وليعصر (عج) تحقيقات

 مسئولين محترم دانشگاه و از وسيلهبدين شده است كه انجام

  نماييم.مي قدرداني و تشكر مركز اين دلسوز كارشناسان
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Background: Polycystic ovary syndrome (PCOS) is a common complex condition in 

women associated with reproductive and metabolic systems and also psychological disor-

ders. There is considerable evidence to suggest that the sympathetic nervous system is 

involved in PCO and metabolic syndromes. Noradrenalin (NA), corticotrophin releasing 

hormone (CRH) and nerve growth factor (NGF) are the strong stimulants for two axes: 

hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) and hypothalamic-pituitary-ovarian (HPO) axes 

which are regulators for the female reproductive system. Following previous studies on 

sympathetic nervous system over activity in PCOS, the main purpose of this study is to 

evaluate the role of CRH and NGF as two important findings from the perspective of the 

psycho-emotional. 

Methods: This case-control study was conducted in Reproductive Health Research Center 

of Imam Khomeini Hospital, Tehran, Iran in the September of 2011. 170 women partici-

pated in this study. The diagnosis of PCOS was made according to the joint criteria of the 

European Society of Human Reproduction and Embryology and the American Society of 

Reproductive Medicine (ESHRE/ASRM). All women have 20-40 years of age and body 

mass index (BMI) of less than 28. Demographic questionnaire was used in this study and 

blood sample was obtained from all participants before 8AM. All analysis was done in 

SPSS software, version 19 (IBM SPSS, Armonk, NY, USA). P-value less than 0.05 con-

sidered as significant level. 

Results: Serum levels of CRH and NGF in patients with polycystic ovary was significant-

ly lower than the control group (P< 0.001). This reduction can disrupt two neural axes: the 

sympathetic nervous system (SAS) and hypothalamus-pituitary-adrenal (HPA). These 

axes have a fundamental role in psycho-emotional reactions in women with PCOS. 

Moreover, using demographic questionnaire quantitative and qualitative characteristics of 

the population studied, the results of which are reported in the regression model. 

Conclusion: The results of this study confirmed previous studies. This reduction in serum 

levels of CRH and NGF shows the hyperactivity of sympathetic nervous system in poly-

cystic ovary syndrome can be one of the causes of mental disorders in women with 

PCOS. 

 
Keywords: case control studies, corticotrophin-releasing hormone, nerve growth factor, 
polycystic ovary syndrome. 
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