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Abstract  
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Introduction: Polycystic ovary syndrome is the most common endocrine dis-
order in women. The present study aimed to investigate the cytogenetics of in-
fertile women with polycystic ovary syndrome (PCOS) and diabetes - PCOS.

Materials and Methods: Blood samples were taken from 83 women, includ-
ing 61 affected women and 22 unaffected women of similar average age. Subsequent-
ly, the karyotype of these individuals was determined using cytogenetic methods.

Results: Out of the 61 individuals affected, 29 (47/5%) had only PCOS, while 42/5% had 
a family history of type 2 diabetes, gestational diabetes, or type 2 diabetes associated 
with PCOS in addition to PCOS. In the unaffected group, 18/2%, 9/1%, and 4/54% of 
women had a family history of type 2 diabetes, gestational diabetes, and type 2 diabe-
tes, respectively. In the cytogenetic study of affected individuals, 91/9% had a normal 
phenotype, and 1/8% did not have a normal phenotype. This percentage did not show 
a significant association between PCOS and chromosomal abnormalities in the study 
sample. All 22 unaffected control women had a normal karyotype. When examining the 
demographic information of these patients, no significant association was observed be-
tween PCOS and type 2 diabetes or gestational diabetes. The association between diabe-
tes and PCOS was examined in healthy and affected individuals, and despite a higher risk 
in affected individuals, no significant association was observed in any case (p > 0/05).

Conclusion: 1/8% of patients had an abnormal karyotype, but this percentage did not 
show a significant relationship between PCOS and chromosomal abnormalities in the 
sample size studied. However, it seems that cytogenetic karyotyping is crucial in cas-
es related to PCOS, and this sample size cannot address the fundamental question of the 
issue.PCOS, and this sample size cannot address the fundamental question of the issue.anti-
biotic vancomycin. Therefore,it can beconsidered as a pharmaceutical combination in future studies.
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مقدمـــه: ســـندرم تخمدان پلی کیســـتیک)PCOS( شـــایع ترین اختلال غـــدد درون ریز در زنان اســـت. 
هـــدف از مطالعه حاضر بررســـی ســـیتوژنتیک زنان مبتلا و غیر مبـــتلا بـــه PCOS  و و دیابت مرتبط با 

آن در گروهـــی از زنان ایرانی می باشـــد

مواد و  روش: از 83 زن شـــامل 61 زن مبتلا و 22 زن غیرمبتلا با میانگین ســـنی یکســـان، نمونه خون گرفته 
شـــد. ســـپس کاریوتیپ این افراد با استفاده از روش های ســـیتوژنتیک تعیین شد

نتایـــج: از 61 زن مبتلا ، 29 نفر )47/5٪( فقط  PCOS و 42/5٪ علاوه بر PCOS ســـابقه خانوادگی دیابت 
نـــوع 2، دیابـــت بارداری یا دیابـــت نوع 2 مرتبط با PCOS داشـــتند. در گروه غیر مبـــتلا به ترتیب 18/2 
درصـــد، 9/1 درصـــد و 4/54 درصد از زنان ســـابقه خانوادگی دیابت نوع 2، دیابت بـــارداری و دیابت نوع 
2 داشـــتند. در مطالعه ســـیتوژنتیک افـــراد مبتلا، 91/9 درصد افـــراد دارای فنوتیپ طبیعـــی و 8/1 درصد 
فاقـــد فنوتیپ طبیعـــی بودند. این درصـــد ارتباط معنی داری بیـــن PCOS و اخـــتلالات کروموزومی در 
حجـــم نمونه مورد مطالعه نشـــان نداد. همـــه 22 زن کنترل غیر مبـــتلا، کاریوتایپ طبیعی داشـــتند. در 
بررســـی اطلاعـــات دموگرافیک این بـــیماران ارتباط معنی داری بیـــن PCOS و دیابت نـــوع 2 و دیابت 
بارداری مشـــاهده نشـــد. ارتباط بین دیابت و PCOS در افراد مبتلا و غیر مبتلا به PCOS بررســـی شـــد 
)p >0/05( و بـــا وجـــود خطر بالاتر در افراد مبـــتلا، در هیچ موردی ارتباط معنی داری مشـــاهده نشـــد

نتیجـــه گیری: در حالی کـــه 8/1 درصد بـــیماران کاریوتایپ غیرنرمال داشـــتند، این درصـــد رابطه معنی 
داری را بیـــن ابـــتلا به PCOS و اختلالات کروموزومی در حجم مورد بررســـی نشـــان نـــداد. با این حال، 
به نظر می رســـد بررســـی کاریوتایپ ســـیتوژنتیک در موارد مرتبـــط با PCOS حائز اهمیت اســـت، زیرا 

حجم از نمونه نمی تواند پاســـخگویی ســـوال اساســـی مسئله باشد
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ره 1 ان    .   سال1402  .   دوره 18 .   شماا دانش زیستیی ایرر

ســـندرم تخمدان پلی کیســـتیک )PCOS( یـــک اختلال غدد 

درون ریـــز ناهمگن اســـت و به شـــدت زندگی یـــک زن را 

تحـــت تاثیر قرار مـــی دهد)1(. بر اســـاس برآورد ســـازمان 

بهداشـــت جهانـــی )WHO(  بیـــش از 116 میلیـــون زن در 

سراسر جهان بـــه PCOS مبـــتلا هســـتند )2(. این وضعیت 

چند عاملی در ابتـــدا در نوجوانی در افـــرادی که در معرض 

خطر ابـــتلا به چندین بـــیماری از جمله چاقـــی، دیابت نوع 

دوم، ناباروری، دیســـپلازی آندومتر، اخـــتلالات قلبی عروقی و 

اختلالات روانی هســـتند، ایجاد می شـــود )3(. از هر 5-6 زن 

یک نفر بـــا عوارض جـــدی در زمینه نابـــاروری و بی نظمی 

در چرخـــه قاعدگی مواجه اســـت، طبق آمـــار جهانی، حدود  

15-5٪ از زنـــان تحت تأثیر PCOS  قرار مـــی گیرند)4(. این 

بـــیماری همچنین با عنـــوان تخمدان های مولتی سیســـتیک، 

سندرم اســـتین لونتال و ایروینگ اف اســـتین نامگذاری شده 

اســـت )5(. عملکـــرد طبیعـــی هورمون ها نقـــش مهمی در 

عملکـــرد تخمـــدان و تنظیـــم چرخـــه قاعدگی، کـــه قدرت 

بـــاروری را حفظ مـــی کنند، دارد. اگر مرتباً ســـطح هورمونی 

در خانـــم هـــا دچار اخـــتلال شـــود، عملکرد تخمـــدان ها 

مختـــل می گـــردد که این امر منجر به تشـــکیل کیســـت در 

داخل کیســـه تخمدان می شـــود، لذا در حالـــی که آندروژن 

 PCOS کـــه یک هورمـــون مردانه اســـت در زنان مبـــتلا به

بالاتـــر از حـــد طبیعی خـــود اســـت )5(. بنابرایـــن بیماران 

مبـــتلا به PCOS ممکن اســـت با ســـیکل هـــای نامنظم یا 

بـــدون تخمک گـــذاری همراه بـــا علائم هیپرآندروژنیســـم 

ماننـــد آکنه، ســـبوره، هیرسوتیســـم، آلوپســـی و PCOS در 

ســـونوگرافی لگن مراجعه کنند. ســـایر ویژگی های برجسته 

ای که بیماران PCOS نشـــان می دهند شـــامل افزایش وزن 

و نوســـانات خلقی اســـت )PCOS .)6 زنان 18 تا 44 سال را 

تحت تأثیـــر قرار می دهـــد و در میان نوجوانـــان و دختران 

جـــوان به طور کلی تشـــخیص داده نشـــده و کـــمتر گزارش 

شـــده است )8-7(

در PCOS عملکـــرد، رشـــد و تکامل فولیکـــول های تخمدان 

بـــه علت افزایش هورمـــون لوتئینه کننده )LH( و انســـولین 

مختـــل می گـــردد. به ایـــن صورت کـــه افزایش انســـولین 

ســـبب هیپرانســـولینمی ،کاهش گلوبولین متصل به هورمون 

جنســـی و افزایش تســـتوسترون می گردد و این روند ســـبب 

اخـــتلال در تخمک گذاری مـــی گردد. مقاومت به انســـولين 

کـــه در مرحله پيشرفـــت هيپرانســـولينمي رخ مي دهد؛ خود 

يک اخـــتلال کارديومتابوليکي محســـوب مي شـــود که همه ي 

بافت هـــا را تحريک مي کنـــد و در رونـــد استروئيدوژنزيس 

 PCOS اخـــتلالاتي را ايجاد مي کنـــد. بنابراين افراد مبـــتلا به

مي تواننـــد در معرض وقـــوع ديابت نوع 2، ديـــس ليپدمي، 

آترواســـکلروزيس و بيماري هاي قلبي عروقـــي قرار گيرند )7-

9(. همچنیـــن، همچنين خطر وقوع بيماري هـــاي آندومتريال 

)هيپـــرپلازي و سرطـــان( و آپنه نيز در زنان مبتلا بالا اســـت 

و لـــذا ارتباط PCOS بـــا سرطان های زنان بایـــد دلیلی برای 

نگرانی جـــدی در نظر گرفته شـــود )9(. عوامل خطرســـاز و 

مســـتعد کننده PCOS عبارتنـــد از ژنتیـــک، نورواندوکرین، 

ســـبک زندگـــی، محیـــط، چاقی کـــه در ایجاد ســـندرم پلی 

کیســـتیک نقش دارنـــد. مطالعـــات ارتباط گـــسترده ژنوم، 

جایگاه هـــا و آلل های خاصی را با بیماری نشـــان داده اســـت 

)10(. بـــا توجه به پایگاه هـــای داده، علت PCOS شـــامل 

بیش از 241 تنوع ژنی اســـت. اغلب ژن هـــای درگیر ژن های 

هســـتند که گیرنده هـــای آنـــدروژن، گیرنده هـــای هورمون 

فولیکولی،  محـــرک  هورمـــون  گیرنده هـــای  لوتئین کننـــده، 

گیرنده هـــای لپتیـــن را کـــد می کننـــد. نقـــص ژن مســـیر 

بیوشـــیمیایی را مختل مـــی کند و منجر به اخـــتلال عملکرد 

تخمـــدان می شـــود )11(. به علاوه نقـــش عوامل محیطی از 

جملـــه ورزش بدنی، ســـبک زندگی و غذا نیز ممکن اســـت 

بـــه طور گسترده با توجـــه به جمعیت متفاوت باشـــد )12(. 

عوامـــل محیطی شـــامل مواد شـــیمیایی مختـــل کننده غدد 

درون ریز و گلیکوتوکسین ها هســـتند که ممکن است باعث 

جهـــش ژنتیکی و اختلال در مســـیرهای متابولیکـــی و تولید 

مثلی شـــوند که می توانـــد فنوتیپ هـــای PCOS و عوارض 

مرتبـــط را ایجاد کند )3(. قـــرار گرفتن در معـــرض آندروژن 

می تواند ســـطوح هورمونـــی را برای افزایـــش فرکانس پالس 

بالای هورمـــون آزاد کننده گنادوتروپیـــن ها )GnRH( که بر 

نســـبت LH/FSH تأثیر مـــی گذارد، مختل کنـــد و منجر به 

 PCOS ایســـت فولیکولی و دیســـپلازی شـــود )3(. تشخیص

بـــا اســـتفاده از دســـتورالعمل ها و معیارهـــای مختلفی که 

توســـط مؤسســـه ملی بهداشـــت )NIH(، معیارهای روتردام 

و معیارهای انجمن AE-PCOS توصیه شـــده اســـت، انجام 

مـــی شـــود )13(. دســـتورالعمل های بین المللـــی مبتنـــی بر 

شـــواهد نشـــان می دهند که معیارهای روتردام در تشخیص 

PCOS بر ســـایر معیارها برتری دارنـــد )14-15(. معیارهای 

ورود به مطالعه براســـاس کار گـــروه اجماع PCOS روتردام

مقدمه

دانش زیستیی ایران   .  سال 1403    .    دوره19  .   شماره2 
قریشی و همکارانبررسی سیتوژنتیکی زنان...
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براین اســـاس اســـت کـــه دو مورد از این ســـه معیـــار باید 

 .2 )OD(رعایـــت شـــوند: 1. اخـــتلال درتخمـــک گـــذاری

مورفولـــوژی تخمدان پلی کیســـتیک )PCOM( به صورت 12 

فولیکـــول بـــا اندازه 2 تـــا 9 میلی متر در هر تخمدان باشـــد 

3. هیپر آندروژنیســـم یا افزایش آنـــدروژن )HA(.  همچنین 

از معيارهـــاي فرعي براي تشـــخيص اين ســـندرم،  مقاومت 

   LH،به انســـولين ، شروع چاقي، هيرسوتيســـم حـــوالي منارك

به FSH  بالای 2 و شـــواهد ســـونوگرافی اســـت. البته، لازم 

اســـت بيماري هايي ماننـــد بیماری تیروئیـــد،  دیابت نوع 2، 

هيپر پلازي فوق كليه، ســـندرم كوشـــينگ، هيپرپرولاكيتنمي 

و تومورهـــاي توليد كننده آنـــدروژن در افراد مشـــکوک، رد 

.)15( شوند 

 ،PCOS به دلیل عدم آگاهی، بســـیاری از مشـــکلات قاعدگی

بـــه ویـــژه در میـــان جمعیت روســـتایی ناشـــناس و درمان 

نشـــده باقی مانده اســـت. چنین بیمارانی نمـــی توانند باردار 

شـــوند و خود را بـــه کلینیک های بـــاروری معرفـــی کنند. 

بنابراین، بهبود آگاهی در میان زنان در ســـنین پایین بســـیار 

مهم اســـت، کـــه به طـــور بالقوه بـــه تشـــخیص زودهنگام 

بـــیماری کمک مـــی کنـــد و از عواقب دیـــررس آن جلوگیری 

مـــی کند )16(.

هترومورفیســـم های ســـیتوژنتیکی به عنـــوان تغییرات ارثی 

در مناطـــق کروموزومـــی خاص بـــدون تأثیر ثابت شـــده بر 

فنوتیپ توصیـــف می شـــوند. از آنجایی که تشـــخیص علل 

PCOS بررســـی های همـــه جانبه را می پذیرد، لذا بررســـی 

اهمیـــت تســـت هـــای ارزان قیمتـــی از جملـــه کاریوتایپ 

ســـیتوژنتیک در سطع وســـیع می تواند دیدگاه های جدیدی 

در مرحله بندی تســـت های ضروری ژنتیکی جهت تشـــخیص 

منشـــاء ژنتیکی بـــیماری PCOS بـــردارد. لذا، ایـــن مطالعه 

 PCOS ، آینده نگر به بررســـی ســـیتوژنتیکی زنان مبـــتلا به

PCOS-دیابت و غیر PCOS جهت بررســـی اهمیت تســـت 

کاریوتایپ در بررســـی منشـــاء ژنتیکـــی PCOS می پردازد
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IR.IAU.SDJ. کـــد اخلاق: ایـــن مطالعـــه بـــا کـــد اخلاق

REC.1400.047 در کمیتـــه اخلاق دانشـــگاه آزاد اسلامـــی 

واحـــد ســـنندج به ثبت رســـیده اســـت

معیارهـــای انتخاب بیمار: الگوي ســـيكل قاعدگـــي نامنظم 

بـــه صـــورت اليگومنوره )طول ســـيكل قاعدگـــي بيش از 35 

روز( و آمنـــوره )فقـــدان ســـيكل قاعدگي به مـــدت 6 ماه ( 

تعريف شـــد . هيرسوتيســـم به صورت وجـــود موهاي ضخيم 

زائـــد در ناحيـــه چانـــه و بالاي لب، خط وســـط شـــكم و 

وســـط سينه بين دو پســـتان در نظر گرفته شـــد. گالاكتوره به 

صورت ترشـــح شير از پســـتان هر زمان غير از دوران شيردهي 

و يـــك ســـال بعـــد از قطع شيردهي تعريف شـــد. شـــاخص 

تـــوده بـــدني)BMI( به صورت نســـبت وزن بـــه مجذور قد 

تعريف شـــد . شـــاخص توده بـــدني 30 يا بالاتر بـــه عنوان 

چاقي در نظـــر گرفته شـــد. دور كمر در ناحيه نـــاف اندازه 

گيري و دور كمـــر بيـــش از 90 ســـانتي متر به عنـــوان چاقي 

شد. تعريف  شـــكمي 

معیارهـــای حـــذف از مطالعـــه: بيمارانی با ســـابقه اختلال 

تيروئيـــد , هيپرپرولاكتينمـــي كه در آزمايشـــات تأييد شـــده 

بـــود و همچنين زنان با الگـــوي قاعدگي نامنظـــم در ابتدا و 

انتهاي ســـنين بـــاروري از مطالعه حذف شـــدند 

نمونـــه گیـــری : نمونه گیـــری در یـــک فاصله زمانـــی 9 ماه 

در محـــدوده زمانی اواخـــر بهار 1400 تا اردیبهشـــت 1401 

از میـــان مراجعیـــن زن بـــه کلینیک های خصوصـــی زنان و 

مامایی و مشـــاوره ژنتیک شهرســـتان های اســـتان کردستان 

و کرمانشـــاه و به صـــورت در دسترس و بـــا رعایت و حفظ 

نکات اخلاقـــی  با دریافـــت رضایت نامـــه و مصاحبه ی رو در 

رو با بـــیماران مورد بررســـی انجـــام گرفت. انتخـــاب ورود 

بـــه مطالعه براســـاس کار گـــروه  اجماع PCOS بـــود)15(. 

اطلاعات مربـــوط به بـــيماران از طريق مصاحبـــه و پركردن 

پرسشـــنامه جمع آوري گرديد.  از بـــيماران اطلاعاتي در مورد 

ســـن، نـــوع داروي مصرفي، الگوي ســـيكل قاعدگي، ســـابقه 

ديابت حاملگي، ســـابقه ديابت در خانواده و ســـابقه اختلال 

تيروئيـــد گرفته شـــد. معاينه بـــيماران از نظـــر گالاكتوره و 

وجود هيرسوتيســـم توســـط ماما انجام شـــد. قد، وزن و دور 

كمـــر بيماران انـــدازه گيري شـــد. گروه هدف زنـــان مبتلا به 

PCOS ، PCOS-دیابـــت بود، نهايتاً 61 بـــيمار، وارد مطالعه 

شـــدند و کاریوتایـــپ خانم ها بـــه روش ســـیتوژنتیک تهیه 

شـــد. همراه با ایـــن 61 نفـــر ، کاریوتایـــپ و شرایط دیابت 

22 زن غیـــر مبـــتلا بـــه PCOS به عنـــوان نمونه کـــنترل نیز 

شد بررسی 

تهیـــه کاریوتایـــپ به روش ســـیتوژنتیک: نمونـــه های خون 

شرکـــت کنندگان در لولـــه های مخصوص هپارینـــه به مقدار 

5 میلـــی لـــیتر وارد و هموژن گردید. برای هـــر نمونه خون  2 

عـــدد لوله فالکـــون15 میلی لیتری انتخاب شـــد

موادها وروش ها
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 ، Gibco® (NBCS(به یکـــی از فالکـــون ها 1 میلـــی لـــیتر

4 میلـــی لـــیتر محیـــط کشـــتHam's F10  و1/0 میلی لیتر 

فیتوهماگلوتینیـــن)PHA( )محرک کشـــت( اضافه شـــد. در 

لوله ی دیگـــر5 میلی لیتر محیط کشـــت اولیـــه گلبول های 

ســـفید اضافه گردید. ســـپس به هر دو فالکـــون 500 میکرو 

لـــیتر)μl( نمونه خون اضافه شـــد. پس از انجام کشـــت، لوله 

های حاوی نمونه ها در انکوباتور ºC 37 به مدت 72ســـاعت 

 120 μl نگه داری گردیدند. پس از 72 ســـاعت، بـــه هر لوله

کلســـمید اضافه شـــد و به مـــدت 12 دقیقـــه در بن ماری  

ºC 37 درجـــه قرار داده شـــد. در ادامه لوله هـــا 10 دقیقه 

بـــا سرعت 1500 دور در دقیقه )rpm( ســـانتریفیوژ شـــدند. 

ســـپس 14 میلی لیتر محلـــول هایپوتونیـــک)75/0  گرم پودر 

kcl  در 100 میلـــی لـــیتری Pbs ( به لوله هـــا اضافه گردید و 

به مـــدت 25 دقیقه در بن ماری ºC 37 قـــرار گرفت. حال 1 

میلی لـــیتر محلول فیکس، جهت فیکس شـــدن ســـلول های 

باد کرده اضافه شـــد و 10 دقیقه در rpm 1500 ســـانتریفیوژ 

شـــد. پس از ســـانتریفوژ به رســـوب حاصل مجـــددا  5 میلی 

لـــیتر فیکســـاتور اضافه شـــد. در ادامه مجـــدداٌ نمونه ها 10 

دقیقه با سرعـــت rpm 1500 ســـانتریفیوژ گردیدند. در پایان 

از نمونـــه هـــای داخل فالکـــون 2 تا 3 قطـــره روی لام ریخته 

شـــد و  روی آن هـــا 2 قطره فیکســـاتور اضافه شـــد. بعد از 

خشـــک شـــدن لام زیر میکروســـکوپ دیده شـــد. در ادامه 

جهـــت بندینـــگ 10 میلی لیتر اســـتوک )5/0 گرم تریپســـین 

 PBS توســـط 90 میلی لیتر  )PBSحل شـــده در 50  میلی لیتر

به حجم رســـانده شـــد و اسلاید ها را که قـــبلا در انکوباتور 

70 درجـــه بین 5 تا7  ســـاعت قرار داده شـــده بودند ، درون 

ایـــن محلول به مـــدت 30 ثانیه قرار گرفت. پـــس از 30 ثانیه 

اسلایدها سریع درون PBS گذاشـــته شـــدند تـــا اثر خوردگی 

تریپســـین از بین برود. ســـپس اسلایدها از PBS خارج شدند 

و بـــه مدت 3 دقیقه با رنگ گیمســـا که با PBS رقیق شـــده 

بـــود رنگ شـــدند.  در انتها لام هاي تهیه شـــده با اســـتفاده 

از نرم افـــزار کاریوتایپینگ  IPP آنالیز شـــد و برای هر لام تا 

50 میدان بررســـی شد

PCOS جدول 1. توزیع نسبی سن افراد مبتلا و غیرمبتلا به

تجزیه و تحلیل آماری

 IBM SPSS Statistics برای تجزیـــه و تحلیـــل داده هـــا از

نســـخه 20 بـــرای وینـــدوز )IBM Inc USA(  ، اســـتفاده 

شـــد.  داده هـــای توصیفی )بـــرای )BMI ، چاقی شـــکم و 

ســـن حاملگی( برای معیارهای مشـــخصه پایه با اســـتفاده از 

آزمون T Student محاســـبه شـــد.

نتایج

در جدول 1 توزیع نســـبی ســـن افراد مبتلا به PCOS و افراد 

غیرمبتلا مشـــاهده می شـــود. ســـن افراد مورد بررســـی در 

محدوده 21 – 42 ســـال بود. در رده ســـنی 21 –30 ؛  28 نفر 

مبـــتلا و 10 نفـــر غیرمبتلا و در رده ســـنی 31 – 42 ؛  33 فرد 

مبـــتلا و 12 غیرمبتلا قرار داشـــتند. میانگین ســـنی کل افراد 

 32/63±6/8   PCOS مورد بررســـی مبتلا و غیر مبـــتلا بـــه

 29/53±6/6 ، PCOS ســـال بود. میانگین ســـنی در افرادی با

ســـال و در افراد غیرمبتلا 7/8±35/81 ســـال بـــود، که از نظر 

.)p > 0/05( آمـــاری رابطه معنی داری وجود داشـــت
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جـــدول 2 فراوانـــی زنانـــی بـــا PCOS، PCOS- دیابـــت نوع 2، 

PCOS- ســـابقه خانوادگـــی دیابت نـــوع 2 و PCOS - ســـابقه 

دیابـــت حاملگـــی را در 61 فـــرد مبتلا مورد بررســـی نشـــان می 

. هد د

جدول 2. فراوانی زنانی با PCOS، PCOS- دیابت نوع PCOS ،2- سابقه خانوادگی دیابت نوع 2 و PCOS - سابقه دیابت حاملگی 

همچنیـــن  BMI و چاقـــی شـــکم در زنـــان مبتلا و غیـــر مبتلا به 

PCOS مقایســـه شد. جدول 3 بررســـی رابطه BMI و چاقی شکم 

در دو گـــروه را نشـــان می دهد. از نطر آمـــاری رابطه معنی داری 

در هـــر دو گـــروه مبتلا و غیر مبتلا بـــه PCOS بین BMI و چاقی 

.)p <05/0(شـــکم وجود نداشت

جدول 3. فراوانی زنانی با PCOS، PCOS- دیابت نوع PCOS ،2- سابقه خانوادگی دیابت نوع 2 و PCOS - سابقه دیابت حاملگی 

در جـــدول 4 رابطه دیابـــت و PCOS در افراد مبـــتلا و غیر مبتلا 

به PCOS بررســـی شده اســـت. مشاهده می شـــود، 5/47 درصد 

افـــراد مبتلا هیج مشـــکلی در ارتبـــاط با دیابت نداشـــتند و 5/42 

درصـــد آنها دارای یکـــی از موارد ســـابقه خانوادگـــی دیابت نوع 

2 ، دیابـــت بـــارداری و یـــا دیابت نـــوع 2 بودند. از گـــروه غیر 

مبتلا بـــه PCOS نیز 2/18، 1/9 و 54/4 از افـــراد به ترتیب دارای 

ســـابقه خانوادگی دیابت نـــوع 2، دیابت بـــارداری و دیابت نوع 

2 بودنـــد، کـــه با وجـــود بالاتر بودن ریســـک در افـــراد مبتلا به 

PCOS بـــاز رابطه معنی داری در هیچ مورد مشـــاهده نشـــد.

جدول 4. فراوانی زنانی با PCOS، PCOS- دیابت نوع PCOS ،2- سابقه خانوادگی دیابت نوع 2 و PCOS - سابقه دیابت حاملگی 

قریشی و همکاران 
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دانش زیستیی ایران   .  سال 1403    .    دوره19  .   شماره2 

ب. نتایج آنالیز کاریوتیپ
 PCOS بررســـی کاریوتیپ زنـــان مبتلا و کنترل غیر مبـــتلا به

 PCOS نشـــان داد، همگـــی 22 نفـــر افـــراد غیر مبتلا بـــه

 5 ، PCOS کاریوتایـــپ نرمـــال داشـــتند. در افراد مبتلا بـــه

کاریوتایـــپ با اخـــتلال کروموزومی )شـــکل A 1 تا E( وجود 

داشـــت ( نمـــودار 1 و جدول 5 )

نمودار 1 نشـــان می دهد 91/9 درصد افـــراد ژنوتیپ طبیعی 

و 8/1 درصـــد به نوعی ناهنجـــاری کروموزومـــی دارند. این 

درصـــد رابطه معنـــی داری را بین ابتلا بـــه PCOS و اختلال 

کروموزومـــی، همچنیـــن ابتلا بـــه دیابت نـــوع 2 و دیابت 

بـــارداری و اخـــتلالات  کروموزومی در حجم مورد بررســـی 

نداد. نشان 

 -B .)46X,i)Xq10 PCOS در خانمی 23 ساله با X ایزوکروموزوم بازوی بلند کروموزوم -A شکل 1. نتایج بررسی سیتوژنتیکی

 ,⁺9qh ,XX 46  PCOS افزایش طول بازوی بلند کروموزوم 9 و ناحیه ساتیلیت بازوی کوتاه کروموزوم 14 در خانمی 28 ساله با

14pstk ⁺. C- افزایش طول بازوی بلند کروموزوم شماره 1 و افزایش دور ساتیلیت در انتهای بازوی کوتاه کروموزوم شماره 22 در 

خانمی 41 ساله با PCOS و سابقه دیابت نوع 22ps⁺. D ,⁺1qh,XX 246 - افزایش طول بازوی بلند کروموزوم شماره 16 در خانمی 

 PCOS46 16- موزائیسم ترنر در حد 12 درصد در خانمی 22 ساله باqh⁺. E ,46XX و سابقه دیابت بارداری PCOS 31 ساله با

. )12( XO ,45/)88( XX

نتایـــج بررســـی کاریوتیـــپ 61 فـــرد مبتلا بـــه PCOS در 

مقایســـه بـــا 22 فرد غیر مبـــتلا به PCOS نشـــان می دهد، 

91/1 درصـــد افراد کاریوتایپ نرمـــال و 8/1 درصد کاریوتایپ 

غیرنرمال دارند )شـــکل2(. جدول 5 لیســـت و نوع اختلالات 

کروموزومـــی را بهمراه گـــروه بیماران  نشـــان می دهد.

 PCOS در مقایسه با 22 فرد غیر مبتلا به PCOS شکل 2.  نتایج بررسی کاریوتیپ 61 فرد مبتلا به
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جدول 4. لیست و نوع اختلالات کروموزومی مشاهده شده در 83 فرد مبتلا و غیر مبتلا به PCOS مورد بررسی

بحث

در ایـــن مطالعـــه کاریوتیـــپ 61 زن مبتلا بـــه PCOS در 

مقایســـه بـــا 22 خانم غیـــر مبتلا بـــه PCOS بـــه عنوان 

گروه کـــنترل نشـــان داد همگـــی 22 نفر کـــنترل غیر مبتلا 

بـــه PCOS کاریوتایپ نرمالی داشـــتند ولـــی در افراد مبتلا  

5 کاریوتایپ غیر نرمال مشـــاهده شـــد )شـــکل 1(. بعبارتی 

، 91/9 درصـــد افـــراد کاریوتایـــپ نرمـــال و 8/1 درصد یک 

ناهنجـــاری کروموزومی داشتند)شـــکل 2 (. بهـــر حال، این 

درصـــد رابطـــه معنـــی داری را بین ابتلا بـــه PCOS و پلی 

کیســـتیک - دیابـــت در حجـــم مورد بررســـی نشـــان نداد 

)p <0/05 ( )جـــدول 4(

PCOS یک اخـــتلال ناهمگن پیچیده با حساســـیت ژنتیکی 

علاوه بـــر تأثیرات محیطـــی و اپی ژنتیکی اســـت. تغییرات 

ژنتیکـــی پاتوژن و شـــبه پاتـــوژن در بســـیاری از ژن ها با 

آزمایشـــات هول اگـــزوم از همه دنیا گزارش شـــده اســـت 

)17(. در واقـــع تغییر در مســـیر متابولیک بـــه دلیل جهش 

در ژن هـــا منجـــر به پیشرفـــت PCOS و اخـــتلال عملکرد 

تخمـــدان می شـــود. لذا تنهـــا زمانی می توان شـــدت آن را 

کاهش داد که از اقدامات پیشـــگیرانه مناســـب مانند کاهش 

وزن، رژیـــم غذایـــی ســـالم و داروهای توصیه شـــده پیروی 

 PCOS نمود. اگرچـــه به نظر بیشتریـــن گزارشـــات ژنتیکی

در ارتبـــاط بـــا جهش هـــای ژنی اســـت ولـــی کاریوتایپ 

 PCOS اولیـــن ابزار ژنتیکـــی مـــورد اســـتفاده در مطالعه

اســـت. گزارش های مـــوردی جداگانـــه از پلی پلوئیدی ها و 

 X آنوپلوئیدی هـــا، به ویـــژه آنوپلوئیدی هـــای کروموزومی

شـــامل موزاییک هـــای XX/XXX و XX/XO وجود دارد که 

در ارتبـــاط بـــا این بیماری گزارش شـــده انـــد )7-15(. البته 

مطالعات ســـیتوژنتیکی بزرگ تر هم نشـــان می دهد بیشتر 

افـــراد PCOS، کاریوتیپ های طبیعی دارنـــد )15-14(.

اســـتنچور و همکارانـــش )18( در یک مطالعـــه کاریوتیپ 

 Knorr .گـــزارش نمودند PCOS طبیعـــی را در 41 بـــیمار با

و همـــکاران )19( همان نتیجـــه را در ارتبـــاط بـــا 16 بیمار 

گزارش دادنـــد. مطالعـــات ارتباط HLA گـــروه بندی های 

خانوادگـــی PCOS نتایج متناقضی را نشـــان داده اســـت. 

منـــدل و همـــکاران )20( چهار خانـــواده را بـــا دو خواهر 

و بـــرادر مبـــتلا مطالعـــه کردند و هیـــچ ارتباطی بـــا انواع 

HLA مـــورد مطالعـــه پیدا نکردنـــد. هیـــگ و همکارانش 

)21( ارتبـــاط با DRW6 را در 75 بـــیمار مبتلا به PCOS در 

مقایســـه بـــا 110 زن غیرمبتلا گـــزارش کردند. بـــا این حال، 

زمانی که 16 خانـــواده مبتلا به PCOS مـــورد مطالعه قرار 

گرفتند، هیچ ارتباطی مشـــاهده نشـــد. موزائیســـم وجود 2 

یا چند رده ســـلولی با ســـاختارهای کروموزومی متفاوت در 

افـــراد مبتلا اســـت. رده های ســـلولی عمدتاً بـــه دلیل عدم 

انفصـــال میتوزی پســـازیگوتیک به دســـت می آینـــد. آنها 

به عنـــوان مثال، XY ،46/XX ،46/XXX ،47/X ،45 نشـــان 

داده مـــی شـــوند. افـــراد بـــا i)Xq( ویژگی هایی مشـــابه 

افـــراد با X،45 کلاســـیک نشـــان مـــی دهند. با ایـــن حال، 

بـــیماران با حـــذف Xp دارای قـــد کوتـــاه و ناهنجاری های 

مـــادرزادی هســـتند و افرادی کـــه حـــذف Xq دارند اغلب 

فقـــط اخـــتلال عملکرد غـــدد جنســـی را نشـــان می دهند 

)17(. ایزوکرومـــوزوم یک کروموزوم ســـاختاری غیر طبیعی 

اســـت که از 2 بازوی کوتاه یا دو بازوی بلند تشـــکیل شـــده 

اســـت. تقسیم نادرســـت عرضی ســـانترومر )به عنوان مثال، 

شـــکافت مرکزی( ســـاختار کروموزومی نامتعادل، مونوزومی 

بـــرای بازوهای از دســـت رفتـــه و تریزومی بـــرای بازوهای 

کند می  ایجـــاد  تکراری 

قریشی و همکاران بررسی سیتوژنتیکی زنان...
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یا محصـــولات دی مرکـــزی فرآینـــد ایزوکروموزوم ســـازی 

ممکن اســـت در گامت پره میوز در طی تقســـیمات سلولی 

میوز یا در تقســـیمات ســـلولی پســـازیگوتیک یـــک مفهوم 

طبیعـــی یا تریزومـــی رخ دهد. تفاوت های ســـیتوژنتیکی و 

بالینـــی عمیقی بین دو ســـندرم X,i)X.46(   و ســـندرم ترنر 

کلاســـیک XO,45 وجود دارد که باید در تشـــخیص افتراقی 

آمنوره و نابـــاروری در نظر گرفته شـــود )22-21(

 X  کاریوتایـــپ ایزوکرومـــوزوم بـــازوی بلنـــد کرومـــوزوم

)46X,i)Xq(( یـــک ناهنجـــاری کروموزومـــی بـــود که در 

خانمی 23 ســـاله با PCOS مشاهده شـــد. این ایزوکروموزوم 

در 7٪ تـــا 17٪ از افـــراد مبتلا به ســـندرم ترنـــر یافت می 

شـــود)22(. آبنرمالیتی کروموزومی دیگر موزائیســـم ترنر در 

 PCOS46 حـــد 12 درصد بـــود که در خانمی 22 ســـاله بـــا

88( XX(/XO ,45 )12(  مشـــاهده شـــد. ســـندرم ترنـــر از 

نظر ســـیتوژنتیکی بـــا مونوزومی کرومـــوزوم X، وجود یک 

کرومـــوزوم X غیرطبیعـــی، یا موزائیســـم یک رده ســـلولی 

XO,45 بـــا رده ســـلولی دیگـــر مـــثلاٌ XO,45/XY,46( ( یا 

دارای یک بازآرایی غیرطبیعی کروموزوم جنســـی، مشـــخص 

می شـــود. بروز ســـندرم ترنر تقریبـــاً 1 در 5000 دختر نوزاد 

اســـت. 97٪ از لقاح هـــای ســـندرم ترنر به طـــور خود به 

خود ســـقط می شـــوند. در تجزیه و تحلیـــل کروموزومی، 

درصـــد وقـــوع کاریوتیپ های مختلف مشـــاهده شـــده ، 

50 درصد اســـت. در مواردی مشـــاهده شده ســـندرم ترنر 

کلاســـیک، خطر کـــم کاری تیروئید و عقـــب ماندگی ذهنی 

 Xp خفیـــف بیشتر از افراد ســـالم اســـت. بیماران بـــا حذف

دارای قـــد کوتـــاه و ناهنجاری هـــای مادرزادی هســـتند. 

کســـانی که حذف Xq دارنـــد اغلب فقط اخـــتلال عملکرد 

.)22( دارند  جنســـی  غدد 

کاریوتایـــپ های افزایـــش طول بازوی بلنـــد کروموزوم 9 و 

ناحیه ســـاتیلیت بـــازوی کوتاه کرومـــوزوم 14 در خانمی 28 

ســـاله با 14pstk ,⁺9qh ,XX 46(  PCOS ⁺(، افزایش طول 

بازوی بلنـــد کرومـــوزوم شماره 1 و افزایش دور ســـاتیلیت 

در انتهـــای بـــازوی کوتـــاه کرومـــوزوم شماره 22 در خانمی 

 ,⁺1qh,XX 246 و ســـابقه دیابت نوع PCOS 41 ســـاله با

22ps⁺( ) و افزایـــش طول بازوی بلنـــد کروموزوم شماره 16 

در خانمی 31 ســـاله با PCOS و ســـابقه دیابـــت بارداری( 

16qh ,46XX⁺ ) هـــم مواردی هســـتند کـــه در این تحقیق 

شناسایی شـــد. در بررسی مقالات گذشـــته موردی از آنها در 

ارتبـــاط با این بیماری گزارش نشـــده اســـت

نتیجه گیری

در ایـــن تحقیـــق مفایســـه ای بیـــن کاریوتیپ زنـــان مبتلا 

بـــه PCOS و PCOS – دیابـــت در مقایســـه بـــا زنان غیر 

مبتلا به PCOS که ســـوابقی از دیابـــت خانوادگی  نوع 2 ، 

دیابـــت بارداری و دیابت نوع 2 داشـــتند، انجام شـــد. افراد 

غیـــر مبتلا به PCOS همگی کاریوتایپ نرمالی داشـــتند، در 

حالی که 8/1 درصـــد بیماران کاریوتایپ غیرنرمال داشـــتند. 

 PCOS ایـــن میزان درصد شـــامل 5 نفر بود کـــه 3 نفر فقط

داشـــتند و 2 نفر دیگـــر هم PCOS و هـــم دیابت نوع2 و 

یا دیابت بارداری داشـــتند. این درصد رابطـــه معنی داری را 

بین ابتلا بـــه PCOS و اختلال کروموزومـــی در حجم مورد 

بررســـی نشـــان نداد. هزینه بالای آزمایشـــات ژنتیکی و کم 

بودن حجـــم نمونه، محدودیـــت مطالعه حاضر اســـت. در 

شرایط کنونی شـــاید توجه بیـــشتری به انجام هـــول اگزوم 

اســـت و حتی در مواردی اصلا آزمایشـــات ژنتیک توســـط 

پزشـــک درخواســـت نمی شـــود. در هر حال بررســـی یک 

کاریوتایپ ســـیتوژنتیک بنظر ضروری اســـت زیرا بررســـی 

مقـــالات در ایـــن ارتباط نشـــان می دهـــد، خلا دانش زیاد 

ست ا
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