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في مناسيب عدد من  ( Metformin، Clomiphene citrate، Bromocriptine ) دراسة تأثير عقار
 الهرمونات لدى النساء المصابات بالعقم الأولي في قضاء الدور

 ساريا ناجي محسن الدوري
 قسم علوم الحياة ، كلية العلوم ، جامعة تكريت ، تكريت ، العراق

 ( 2002/  00/  22، تاريخ القبول:   2002/ 4/   22) تاريخ الاستلام: 

 الملخص
(عي ممة ةم ممم   سمماا  بمميبات كعي ممة 35(مريضممة ممم  ال سمماا المبممابات بممالعقم لممر قضمماا) الممةور( وسممحبت )150شممملت همملد الةراسممة عي ممات ةم ) مملت ممم  )

( والمجموعمة اللاا يمة )ال سماا 35حاا ( تضمم   عمةةه  )وقة تم تقسيم المريضات إلم  لاملام مجماميي همر : المجموعمة ا)ولم  )مجموعمة ابم  Controlضابطة
( والمجموعمة اللااللامة )ال سماا اللاتمر لايت ماول  ا)ةويمة 85وكما  عمةةه  ) Metformin،Chlomiphene Citrate&Bromocriptineاللمواتر يت ماول  عقمار 

لمممممة  ال سممممماا اللمممممواتر لايت ممممماول   عقمممممار  Prolactinحليممممم  (.لقمممممة بي مممممت  تممممماار البحمممممم بوجممممموة ارتاممممما  لمممممر مسمممممتو  تركيممممم  هرممممممو  ال65وكممممما  عمممممةةه  )( 
Bromocriptine   بمسمتو  مع ممو(P<0.001)  اللمواتر يت مماول  عقممار ، بي ممما لممم يأيمر )  ارتامما  مع ممو   بممي  مجموعممةBromocriptine كممللأ )أيممرت.

بمسمممتو  مع مممو   Metformin، Chlomiphene Citrateلمممة  ال سممماا اللمممواتر لا يت ممماول  عقمممار  LH تممماار البحمممم ارتاممما  لمممر مسمممتو  تركيممم  هرممممو  
((P<0.001  اللمواتر يت ماول  ا)ةويمة. لمر حمي  )أيمرت  تماار البحمم ارتاما  لمر مسمتو  تركيم  هرممو بي ما لم يأير )  ارتاا  مع و   بي  مجموعمة FSH 

لممم يأيممر )  ارتامما  مع ممو   بممي   لممر حممي   P<0.001)) بمسممتو  مع ممو  Metformin، Chlomiphene Citrate لممة  ال سمماا اللممواتر لايت مماول   عقممار
 Metformin،. Chlomiphene Citrate اللواتر يت اول  عقارمجموعة 
 المقدمة

يعتبمممر العقمممم مممم  المشممماكل الواسمممعة الا تشمممار لمممر العمممالم وهمممر حقيقمممة  ت واجممم  
المممممم وجي  إل تكممممممو  ا)سممممممبا  إممممممما ممممممم  )حممممممة المممممم وجي  )و كلاهممممممما.والعقم 

:وهممو العقممم الممل  يبممي  المممر)ة م ممل بةايممة حياتيمما الج سممية )و  واجيمما  )ولممر
اض هرمو يمممة او لعمممةم  ضممموا ا)عضممماا الت اسممملية وتعممموة اسمممباب  عممماةة  ممممر 

% م يمممما لممممر 52 -وت ممممو  )سممممبا  العقممممم تتممممو   كمممما تر: (0))سممممبا   لقيممممة 
% )سبا  مجيولة. يعتمة ا  جما  ع مة  2% م يا ع ة المر)ة، 52الرجل و 

الممممر)ة بشمممكل )ساسمممر علممم  سممملامة الجيممما  الت اسممملر ووجممموة إلمممرا  هرممممو ر 
ة لممللأ ي عمم   العقممم لمجموعممة ممم  ا)سممبا  م اسمم  لحبممول الحمممل، و تيجمم

تتةا ل لر الوأياة التشريحية وا  تماا اليرممو ر للجيما  الت اسملر و)همم هملد  
العقمم  % مم  حمالات40-50هر  لل لر المبيضي  ويشكل هلا -ا)سبا :

ع ممة المممر)ة. إل تضممطر  وأياممة المبيضممي  )و ي عممةم التبممويض  تيجممة ل لممل 
 امية والمبيضية التر تؤلار لمر  ممو و ضمر البويضمة اليرمو ات ال  لر إلرا 

وتحريرهممما مممم  المبممميض ليتلقايممما ا) بمممو  وتكممممل رحلتيممما  وبالتمممالر إطلاقيممما
التكموي  ال سميجر للمبيضمي  )و لحمةوم  الطبيعية، )و  تيجمة لعيم   لقمر لمر

 او لل لر ا) ابي  الرحمر  )و مما  سممي  بق ماتر لمالو  )و  .تكيسات حول 

% ممم  )سممبا  العقممم لممر المممر)ة. او  لممل لمممر 40-50ةر همملا بممم البمموقي  يقمم
العقمم ع مة الممر)ة. إل يكمو  ع مق  % مم  حمالات2ع مق المرحم يقمةر تقريبما  بمم 

)و ا تمراق إلرا اتم   الرحم همو الحماج  ا)ول المل  يجم  علم  ال طما اجتيما د
الم مماط  للوبممول إلمم  الممرحم و)  ت يممر لممر طبيعممة همملد ا لممرا ات الع قيممة )و

 الع قر قة يعيق ة ول ال طا )و يم عيما )و حتم  يقتليما ويعموة للمأ )لوجموة

التيابممات( )و جراحممات سممابقة علمم  ع ممق الممرحم )و بتممرلاير إضممرابات هرمو يممة 
او قمة تكمو  )سمبا  لمر المرحم  .  لقيمة وهمر قليلمة و ماةرة )و حتم  تشموهات

تيابممات )و  وااممة لحميممة )و التبمماقات  تيجممة ال وتشمممل وجمموة )ورام ليايمم  )و
وهملا كلم  يعيمق تعشميب البويضمة  مةا لات جراحية سابقة )و تشوهات  لقيمة

او )سمبا   .وتكبمر الملقحمة لمر اشماا باط مة المرحم وبالتمالر لمر المرحم لت ممو
قمة تكمو  لاتيمة ع مة الرجمل   م اعية،متملالة بتواجة )جسام م اعية ضة ال طا
)يضما    ماط ع مق المرحم ممما)و لر ةم  )و ع ة المر)ة )يضا  لر الةم )و لمر م

ال وجما  سمليمي   )سبا  اير ماسرة وهلا لر ال وجي  قة يكو  .يقتل ال طا
 .بالاحص السرير  والم بر  والاستقباار ومي للأ لا يحةم الحمل

(2)
 

   (LH (الهرمون اللوتيني 
ي ممتر همملا اليرمممو  ممم  قبممل  لايمما الاممص ا)مممامر لل ممةة ال  اميممة اسممتجابة 

ممممم  تحممممت الميمممماة ،ويتكممممو  ممممم  تركيمممم   GnRhهرمممممو  الا طمممملاق لممممرا  
ةالتممممو ، يحتممممو  تركيبممممم   200000بروتي ممممر كاربوهيممممةراتر ولو و   ج اممممر 

%هممو بممروتي  52% كربوهيممةرات والمتبقممر ممم  تركيبمم  02الكيميمماار علمم   
وبيتما همما )لاما Subunit،تترلا الجرياة البروتي ية م  وحةتي  لرعييتي  

 إ  وحممممممممةة )لامممممممما تكممممممممو  مشممممممممابية لتلممممممممأ الموجمممممممموةة لممممممممرFSH 

,TSH,HCG ،ووأياتيا حماية اليرمو  لمر )لا ماا ا تقالم  لمر المةورة الةمويمة
 .(5)بي ما تكو  وحةة وبيتا مسؤولة ع  الاعل الاسلجر ليلا اليرمو 

هممممو المسممممؤول عمممم  التبممممويض مممممم  المبمممميض بعممممة  ضممممر  اليرمممممو  اللمممموتي ر
الحويبممملات، لمممللأ لر ممم  )حيا ممما يسمممم  بيرممممو  ا باضمممة كمممما يسممماعة علممم  

بعمممة ا باضمممة، توجمممة  Corpus Luteumتكممموي  و شممماط الجسمممم ا)بمممار
لت شميط إلمرا  هرممو  ا)سمتروجي  مم  الحويبملات  FSHعلاقة بي م  وبمي  

د لايسممممممممممممب  إلممممممممممممرا  بماممممممممممممرة LH مممممممممممملال مراحممممممممممممل  ضممممممممممممجيا ،كممممممممممممما )  
يعمملا  علمم   FSHوLH.وبعمض العلمماا يعتمممقة )  هرممو ر (4)ا سمتروجي 

.)مممما لمممر الممملكور ليسممممي  بعمممض (2)المبممميض بمممةو  معاو مممة هرمو مممات ) مممر 
 Interstitial-Cell Stimulatingالعلماا عل  )ساس وأيات  البيولوجية بم

Hormone(ICSH)  ممم  يحاممم  ال لايممما البي يمممة (Interstitial cells 

(Leydig cells)   لمممرا  هرممممو الموجممموةة لمممر ال بمممية وي بييممما لتكممموي  وا 
 ال بممممية  لممممرا  هرمممممو   LH. وبعممممة )  ي بمممم  (0)الشممممحمو  ال بممممو 

ب شمممرة  ال طممما  FSHالشمممحمو  ال بمممو  يقممموم هممملا اليرممممو  ممممي هرممممو  
 Receptorsويؤكمممة للمممأ وجممموة مسمممتقبلات  Spermatogenesisاللكريممة  
. يمممعمل اللمموتي ر علممم  ( 7)مكو ممات ال بممية لممر المملكور علمم  FSHليرمممو  

تحاي  بم ي السمتيرويةات بوسماطة  لايما المبميض ويسمب   يماةة جريما  المةم 
39 
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لممممم  المبممممميض وكمممممللأ  يممممماةة و  مممم  . إ ممممم  يسممممب  إلمممممرا  اليرممممممو   -4مممممم  وا 
 .( 0)المبيضر) البروجيسترو (

 ( FSHالهرمون المحفز للجر يبات  )
cell–الاص ا)مامر لل مممةة ال  امممممية مم   لايما  يار  هلا اليرمو  م 



الل  ي طلمق مم  تحمت الميماة وا   GnRhاستجابة  لرا  هرمو  الا طلاق 
المممل  يحتمممو  علممم   يتميممم  بتركيبممم  البروتي مممر الكاربوهيمممةراتر FSHهرممممو  

%  بروتي مممممممات ،وو  ممممممم  الج يامممممممر يبلممممممم  حممممممموالر 52% كربوهيمممممممةرات و 02
)  وحممةة و.تتمرلا الج ياممة البروتي يمة ممم  وحمةتي ( 5)ةالتمو  500000

  ممممم  هرممممموFSH  تشمممماب  لممممر تركيبيمممما الكيميمممماو  تلممممأ الموجمممموةة لممممر
ممما )مممما وحمممةة  LH,TSH,HCGهرمو مممات  ليمممر ووأياتيممما الحمايمممة )يض 

.ويمكمممم  تل مممميص ( 2)مسممممؤولة عمممم  ت أمممميم الاعاليممممة الاسممممملجية ليمممملا اليرمممممو 
 -الوأااا البيولوجية لليرمو  المحا  للجر يبات بما ياتر :

 مممو لممر ا  ممام مسممؤولا  عمم   مممو المبممايض وت شمميط  FSHيكممو  هرمممو  الممم 
الحويبممملة المبيضمممية و لاياهممما الجرلاوميمممة ،وبةو ممم  لاتتكمممو  البيممموض علممم  
ا طلاق.كممممممما إ مممممم  يحامممممم  إلممممممرا  اليرمو ممممممات المبيضممممممبية وببممممممورة  ابممممممة 

 .  estradiolالاستراةيول
وكمممممممللأ يسمممممممب  سمممممممرعة الا شمممممممطار وال شممممممماط ا لمممممممرا   لل لايممممممما الحبيبيمممممممة 

Granulosa ال مةيممة   وتكمموي  الطبقمماتTheca Layers  .المحيطممة بيمما
ويحا  هلا اليرمو   مو )عضاا الت اسل ويعة  مسؤولا  عم   ضمر البويضمات 

. )ممما وأياتمم  لممر المملكورلير: ت شمميط  مممو وتطممور ال بيبممات (00)لممر المبمميض
لك ممم  لاي بممم   لايممما ليمممةأ لمممر  Seminiferous Tubulesال اقلمممة للم مممر 

ت ال طامممة لمممر ال بمممية.ويعتقة إ ممم  ضمممرور  لمممر المراحمممل المتمممر رة مممم   شمممر
إلم   طما  Spermatidsال بية و ابة لر مرحلة تطور )رومة  ال طا 

.هممملا اليرمممم   كمممللأ  يحاممم   لايممما  Mature Spermatozoa اضمممجة 
قبل التبويض يحام  مم   ملال  FSH.و)  إلرا  Sertoli Cell  (4)سرتولر 

 Positive Feed Backالمسمتويات العاليمة  ليمة الت ليمة الراجعمة  الموجبمة

Mechanism   او )  ا  امماض مسممتويات هرمو مماتLH    والبروجسممترو
تعمممممل علمممم  رلممممي مسممممتواد لممممر الممممةم وبممممالعكس لممممر  ارتامممما  مسممممتويات همممملي  

 (5)اليرمو ي  يعملا  عل   اض مستواد بالةم 

         Prolactin  Hormoneالهرمون اللبني 
لمر الامص ا)ممامر لل  اميمة ،وهملد Lactotrophic Cells ي تر م   لايما 

ال لايمممممما تسممممممتجي  ليرمممممممو  ا سممممممتروجي  .ويتميمممممم  همممممملا اليرمممممممو  بتركيبمممممم  
البروتي ممر  )و  يعممة ممم  اليرمو ممات لوات ا)و ا  الج يايممة العاليممة .يقمموم همملا 

 Lactogenicاليرممممممو  لمممممر ا  مممممام بمرحلمممممة تحايممممم  ال شممممماط اللب مممممر )

activityلرا  ال  Mammaryحلي  مم  ال ةة اللب ية ( ويؤة  إل  تكوي  وا 

glands   ويتعماو   ( 00)لللأ لإ م  يسم  )حيما ا  بيرمو  محا  تكموي  الحليم
همملا اليرمممو  هممو تعاو مم  مممي هرمممو ر ا سممتروجي  والبروجسممترو  لممر تيياممة 
 مممو وتطممور ال ممةة اللب يممة ،إل يسممب    يمماةة حجممم وتضمماعا ال لايمما الم تجممة 

  مستو  هرممو  الحليم  لمر ال سماا ايمر الحواممل ليرمو  الحلي ، ولللأ )
)علممم  م ممم  لمممر الرجمممال ،ولممميس مع ممم  للمممأ )  كمممل الا تلالمممات لمممر مسمممتو  

،لقمة Steroid hormonesاليرممو  ترجمي إلم  )لامر اليرمو مات ا سمترويةية 
وجممممة )  مسمممتو  هممملا اليرممممو  لمممر المممةم يممم ةاة )لا ممماا ال ممموم لمممر كممملا الرجمممال 

و  هرمممممو  الحليمممم  لممممر )لا مممماا الممممةورة الشمممميرية . يمممم  اض مسممممت(02)وال سمممماا 

(لر يحي  يرتامي لمر  Follicular Phaseو ابة لر ال با ا)ول م يا )
( ، لمممر )لا ممماا ممممةة الحممممل ليممم ةاة مسمممتو  Luteal Phase بمممايا اللاممما ر)

هرممممو  البمممرولاكتي  م مممل بةايمممة الحممممل حتممم   يايتممم  ، وقمممة )جريمممت ةراسمممات 
الاسمممميولوجر الممممرايس ل يمممماةة مسممممتو  عةيممممةة )كممممةت )  الحمممممل هممممو السممممب  

.ولر هلد المةة يقموم هرممو  الحليم  بالتعماو  (05)هرمو  الحلي  لر ال ساا 
مي هرمو ر ا ستروجي  والبروجسترو  لر ت شميط )كتممال  ممو البمةر وممي 

   .(04) ياية الحمل يبة) تكوي  اللب  لر حويبلات ال ةة اللب ية 

  الت يمممرات الحابممملة لمممر مسمممتويات وتيمممةا هممملد الةراسمممة إلممم  التعمممرا علممم
  Metforminاليرمو ممات لممة  ال سمماا المبممابات اللممواتر يت مماول  عقممار الممم

،& Chlomiphene Citrate Bromocriptine  مقار مممة ممممي اللمممواتر
 & Metformin ،Chlomiphene Citrateلايت مممممممماول  الممممممممم 

Bromocriptine . 
 منشطات المبيضين

Metformin   وهمر مم  ا)ةويمة التمر تسماعة علم  ا تأمام هرمو مات الجسمم
وتقلمممل مممم  شمممةة الممممرض وت يمممة مممم  اسمممتجابة المبمممايض للعلاجمممات الم شمممطة 

شمميرا  وهمملد  02-5ويجمم  الاسممتمرار علمم  همملد العلاجممات لمممةة تتممراو  بممي  
المممةة تعتمممة علمم  مسممتو  هرمممو  ا) سممولي  لممر همملد الحالممة وكممللأ يسمماعة 

عةم حةوم استجابة مارطة ع مة اسمت ةام )ةويمة )و عقماقير  هلا العلاا عل 
عمم  طريممق الحقمم  )و ا)قممراص الم شممطة للمبممايض و)يضمما ي بمم  باسممت ةام 
همملد الحبممو   مملال مممةة ا)شممير ا)ولمم  ممم  الحمممل لتقليممل  سممبة ا جيمماض 

. إل يتميمم  هملا العقممار بعممةة مميم ات ميمما يعممل علمم  تقليممل (07)لمر همملد الممةة
كر التمممممر تحمممممةم لمممممر الكبمممممة .  وتقليمممممل امتبممممماص ا)معممممماا مممممم  ب ممممماا السممممم

للكلوكمممممممممو .  ويحسممممممممم  مممممممممم  حساسمممممممممية ا) سمممممممممولي  . وي امممممممممض ) سمممممممممولي  
 مم  علم  التقليمل البلا ما.وتقليل م  الا ةروجي  المبيض. لللأ ليمو يممساعة

(05)الأروا المساعةة لحةوم ا)كمياس لر المبيض
  

Clomiphene citrate(Clomid)  ويكلاممر اسممت ةام  إ  وهممو ةواا شممااي
كا ممت المممر)ة تعمما ر ممم  ةورة شمميرية ايممر م تأمممة وهممو لممر ال المم  ال يممار 

 ا)ول لر حالات تكيس المبايض )و ضعا ا باضة .
يؤ ل لممةة  مسمة )يمام مم  )ول )يمام المةورة الشميرية )و لاا ييما وتعطم  بجرعمة 

يحا  علم  (Clomid) (حبات . وا  الم3مل (حبة إل  )50-150تتراو  بي )
مم  السمميةات لممر   مملال لتممرة وجيمم ة %  80إ تماا البويضممات لممر )كلاممر ممم  
 .(02)يحةم حمل  لال ستة )شير% 0-020تحةم لةيي  إباضة .وحوالر 

Bromocriptine*     :-  ويعممل هملا العقمار علم   امض مسمتو  الحليم
 لممر الجسممم وممم  لاممم  تحايمم  التبممويض والممل  يبمماح  حالممة تكمميس المبممايض

ا)لضمممل لمعالجمممة حمممالات العقمممم لات العلاقمممة  المممةواا همممو الا تيمممار وهممملا
) مم  نممم   سممبيا لممر الحمممل. همملد الجرعممة يمكمم  )   بمالبرولاكتي ، كممما ويعتقممة
يعطمم  مممر تي  لممر اليمموم بعممة ت مماول  mg 2 - 202تمم اة يممبطا إلمم  جرعممة 

 ضم ط  الجا بيمة ةو مة )بسمب  الطعام لتقليمل ا لامار الجا بيةوتتضمم   ا لامار

ةم  م  اض(،و الايا .
 (20.) 
 المواد وطرق العمل

( إممممر)ة مريضمممة 020(عي مممة ةم تعممموة م يممما لمممم )052تضمممم ت هممملد الةراسمممة )
(س ة بعة التركمة مم  52-20)بب  بالعقم ا)ولر وتراوحت )عماره  مابي  )

 حالتي  البحية  مم   ملال الاحوبمات الطبيمة مم  قبمل الطبيبمة الم تبمة.
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( مممم  ال سممماا السمممليمات 52مجموعمممة عشممموااية ضممممت ) لضممملا  عممم  ا تيمممار
( سمم ة )يضمما  إل تممم التركممة ممم  52-20اللممواتر تراوحممت )عممماره  مممما بممي  )

سلامة تلمأ ال سموة مم  )  اضمطرابات هرمو يمة )و )ممراض م م مة وللمأ مم  
قبمممل الطبيبمممة الم تبمممة إضمممالة إلممم  الاحوبمممات الم تبريممم . وقمممة تمممم تقسممميم 

 لالام مجاميي :العي ات المةروسة إل  
 المجموعة ا)ول  :تضم ال ساا اير المبابات )مجموعة ال بيبات(.-0
المجموعمممممة اللاا يمممممة : تضمممممم ال سممممماا المبمممممابات اللمممممواتر ت ممممماول  ا)ةويمممممة -2
(Bromocriptine, Metformin  Chlomiphene Citrate  وكمما )

 ( إمر)ة.52عةةه  )
اللمممواتر لمممم يت ممماول  ا)ةويمممة المجموعمممة اللااللامممة : تضمممم ال سممماا المبمممابات -5
(Bromocriptine, Metformin، Chlomiphene Citrate  وكمما )

 ( إمر)ة. 02عةةه  )
 جمع العينات والفحوصات المختبيريه 

(مل م  كمل مريضمة وتمم 00تم الحبول عل  عي ات الةم م  الورية بواقي )
 (EDTAوضممي الممةم المسممحو  لممر ) ابيمم  ا تبممار  بيمملد  اليممة ممم  ممماةة )

ل رض إجراا الاحوبات اليرمو ية . بعةها تمرأ المةم لمر ةرجمة حمرارة وللأ 
( ةقيقممة لامم  تممم لبمل مبمل الممةم باسمت ةام جمممممميا  20ال رلمة)الم تبر( لممةة)

( 00( ةورة / ةقيقممة ولمممةة )5000وبسممرعة ) Centerfugeالطممرة المركمم   
،  باسممممت ةام المابممممة الةقيقممممة Serumةقممممااق، وبعممممةها تممممم سممممح  المبممممل 

 ووضع  لر ) بوبة ا تبار  بيلد  وللأ  جراا الاحوبات اليرمو ية.
 LHقياس تركيز هرمون  اللوتيني

لمر مبمل المةم اعتمماةا  علم  قيماس ا شمعا   LH  تمم قيماس تركيم  هرممو  
وبإتبمممما   Izotopممممم  شممممركة  Kit( وللممممأ سممممت ةام عممممةة الممممم RIA)الم مممماعر

ال طمممموات المرالقممممة مممممي عممممةة الاحممممص وحسمممم  عليمممممات الشممممركة المبمممممم عة 
 .Elisaال ابة بجيا  

 FSHقياس تركيز هرمون المحفز للجريبات 
لمر مبممل المةم اعتممماةا  علم  قيمماس ا شممعا   FSHتمم قيمماس تركيم  هرمممو  

وبإتبما   Izotopمم   شمركة  Ki t(( وللأ باسمت ةام عمةة الممRIA))الم اعر
وات المرالقممممة مممممي عممممةة الاحممممص وحسمممم  تعليمممممات الشممممركة المبمممممم عة ال طمممم

 .Elisaال ابة بجيا  
 PRLقياس تركيز هرمون البرولاكتين 

لر مبل الةم اعتمماةا  علم  قيماس ا شمعا   PRL  تم قياس تركي  هرمو  
وبإتبمما   Izotopممم   شممركة  Kit(( وللممأ باسممت ةام عممةة الممممRIA))الم ماعر

ال طمممموات المرالقممممة مممممي عممممةة الاحممممص وحسمممم  تعليمممممات الشممممركة المبمممممم عة 
 .  علمممما  بمممر  إجمممرااات التحليمممل ا حبممماار تممممتElisaال ابمممة بجيممما  

 تو يي 
  (25)

t-Distribution. 
 النتائج والمناقشة

لمممر مبمممل المممةم لمممممة   FSH ( يبمممي  مسمممتو  هرممممو  الممممم0مممم  الجمممةول )
 Metformin & Chlomipheneت واللممواتر يت مماول  عقممار الممم المريضمما

Citrate مقار مة ممي اللمواتر لايت ماول  الممMetformin &Chlomiphene 

Citrate .جممة )  ه مماأ ارتااعمما  مع ويمما  لممر مسممتو   و مجموعممة ا)بممحاا 
& Metforminهممممممممملا اليرممممممممممو  لمممممممممة  المبمممممممممابات اللمممممممممواتر لا يت ممممممممماول  

Chlomipheine Citrate ع ممة المقار ممة مممي المجممموعتي . بي ممما لممم تأيممر
& Metforminال تمماار لرقمما  مع ويمما  لممة  ال سمماا المبممابات اللممواتر يت مماول  

Chlomiphene Citrate  ع ممممة مقار تيمممما ممممي مجموعممممة ا)بممممحاا وهمممملا
ويعوة السب  لر ارتاا  هلا اليرمو  إلم  ا  اماض ( 22، 20) يتوالق مي  تاار

وهملد الحالممة لوحأمت لمر ال سمماا  ترو  وا)سمتروجي مسمتو  هرممو  البروجسمم
 (2،25)المبابات اللاتر ش ص لةيي  عج  المبيض المبكر

 Metformin & Chlomiphene( لدى المريضا ت اللواتي تناولن عقار الـmIU/mlفي مصل الدم ) FSH( يبين مستوى هرمون الـ 1جدول رقم )

Citrate مقارنة مع اللواتي لم يتناولن الـMetformin &Chlomephine Citrate .و مجموعة النساء الخصيبات 
 

 .Mean±S.D العةة العي ات

 1.40 ±5.5 35 )مجموعة السيطرة(

 Metformin&ChlomipheneCitrate 55 5.9±2.4الممتتعاط  عقار 

 Metformin&ChlomipheneCitrate 45 11.44±4.36الممتتعاط  عقار  لا

 

لممر مبممل الممةم لممممة   LHلوتي ر يرمممو  الممماليبممي  مسممتو   (2لممر الجممةول )
 Metformin & Chlomipheneالمريضمما ت واللممواتر يت مماول  عقممار الممم

Citrate مقار مة مممي اللممواتر لايت ماول  المممMetformin&Chlomiphene 

Citrate   و مجموعممة ا)بممحاا.  جممة )  ه مماأ ارتااعمما  مع ويمما  لممر مسممتو
& Metforminهممممممممملا اليرممممممممممو  لمممممممممة  المبمممممممممابات اللمممممممممواتر لا يت ممممممممماول  

Chlomiphene Citrate .  ع ة المقار ة مي المجمموعتي  ،بي مما لمم تأيمر

& Metforminال تمماار لرقمما  مع ويمما  لممة  ال سمماا المبممابات اللممواتر يت مماول  
Chlomiphene Citrate  ع ممممة المقار ممممة مممممي مجموعممممة ا)بممممحاا وهمممملا

ويعممموة السمممب  لمممر ارتاممما  هممملا اليرممممو  إلممم  إبمممابة (  24)يتوالمممق ممممي  تممماار 
 سمممممممبة كبيمممممممرة مممممممم  المريضمممممممات المبمممممممابات با  اممممممماض مسمممممممتو   هرممممممممو  
البروجسممممترو  وا)سممممتروجي  والممممل  يممممةل علمممم  حممممةوم  لممممل وأياممممر لل ممممةة 

 Pituitary Dysfunctionال  امية 
(22) 

 
 & Metformin( لدى المريضا ت اللواتي تناولن عقار الـmIU/mlفي مصل الدم ) LH( يبين مستوى هرمون الـ 2جدول رقم )

ChlomipheneCitrate مقارنة مع اللواتي لم يتناولن الـMetforminوChlomephine Citrate  السيطرةو مجموعة. 
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 .Mean±S.D العةة العي ات

 2.1±8.5 35 )مجموعة ا)بحاا(

 Metformin&ChlomipheneCitrate 55 9.6±2.2الممتتعاط  عقار 

 Metformin&ChlomipheneCitrate 45 17.71±2.44الممتتعاط  عقار  لا

 

لممر مبممل الممةم  PRL يبممي  مسممتو  هرمممو  الممممبرولاكتي   (3لممر الجممةول )
مقار مة ممي  Bromocriptine  لمممة  المريضما ت واللمواتر يت ماول  عقمار المم

اللواتر لايت اول  المعقار و مجموعة ا)بمحاا.  جمة )  ه ماأ ارتااعما  مع ويما  
لممممممممممر مسممممممممممتو  همممممممممملا اليرمممممممممممو  لممممممممممة  المبممممممممممابات اللممممممممممواتر لا يت مممممممممماول  

Bromocriptine تأيمممر ال تممماار  ع مممة المقار مممة ممممي المجمممموعتي ، بي مممما لمممم
 Bromocriptine لرقممممما  مع ويممممما  لمممممة  ال سممممماا المبمممممابات اللمممممواتر يت ممممماول 

. ويعموة السممب  لممر ارتامما  (20)وهملا يتوالممق مممي  تمماار  ومجموعمة ا)بممحاا 
هلا اليرمو  ال  ابمابة  سمبة كبيمرة مم  ال سماا المبمابات بتكميس المبمايض 

%( لممر حممالات تكمميس 20)و يحممةم  يمماةة إلممرا  هرمممو  الحليمم  تبلمم  ) .(2)
المبمممايض .كمممممما )   يممماةة إلمممرا  همممممملا اليرممممو  تمممؤة  إلممم  اضمممطرابات لمممر 
المةورة الشميرية )  هرمممو  الحليم  يعممل ببمممورة مباشمرة علم  تحمت الميماة 

 .(27)مما يقلل ممم  قيمة وعةة مرات إلرا  اليرمو  المحرر للمق ة 
مقارنة مع Bromocriptine لـدى المريضا ت واللواتي يتناولن عقار الـ  (ng/mlفي مصل الدم )  ( يبين مستوى هرمون البرولاكتين3جدول رقم )

 .اللواتي لايتناولن الـعقار و مجموعة الأصحاء
 

 .Mean±S.D العةة العي ات

 0.61±4.55 35 )مجموعة ا)بحاا(

 Bromocriptine 30 4.82±0.66 المتتعاط  عقار 

 Bromocriptine 20 20.62±1.77الممعقار  لاتتعاط 

 

وممم   مملال همملد الةراسممة تأيممر ال تمماار وجمموة ه مماأ ا  امماض لممر مسممتويات 
ت و ابمممة اللمممواتر يت ممماول  العقممماقير والتمممر اليرمو مممات لمممة  ال سممماا المبمممابا

يمكمم  الاعتممماة علييمما كمؤشممر لحممةوم الحمممل، إل يحممةم الحمممل لممر   سممبة 

وت مماول  Bromocriptineكبيممرة ممم  ال سمماا المبممابات  واللممواتر ت مماول  المممم
Metformin&Chlomiphene Citrate .وببممممممممممممورة م تأمممممممممممممة

 

Reference                      
1- Speroff L, Fitz M.(2004) Clinical Gynecologic 

Endocrinology and Infertility. 7th ed.. 

2- Franks, S.( 1995) polycystic ovary syndrome .N. Engl. J 

.Med 333:271-853. 

3- Zelinki-Wooten, M.B; Hutchison, J.S ;Hess, D.L; Wolf, 

D.P;and Stouffer, R.L.(1995).Follicle stimulating hormone 

alone supports follicle  growth and oocyte development in 

gonadotropin –releasing hormone antagonist-treated 

monkys ,Hum Reprod 10:1658. 

4- Klein, N.A ; Battaglia, D.E; Fujimoto, V.Y. Davis, 

G.S,Bremmer WJ, and Soules, M.R .(1996).Reroductiv 

agin.accelerated ovarian follicular development associated 

with a monotropic follicle –stimulating hormone rise in 

normal older  women , J. Clin  Endocrinol Metab 81:1038 . 

5- Clark ,A.M; Thornley, B ; and Tomlinson ,L .(1998) W 

eight loss in    obese infertile women results in 

improvement  in   reproductive outcome for all forms of 

fertility treatment. Human  Reproductive 13(6),1502-1505.  

6- Wilson, C.B.(1997). Extensive personal experience 

:Surgical management  of pituitary tumors. J Clin 

Endocrinol Metab 82:2381-2385. 

7- OSullivan, M.J.B; Stamouli, A. Thomas, E.J. and 

Richardson, M.C.(1997). Gonadotrophin regulation of tissue 

inhibitor of production of metalloproteinases-1 by luteinized 

human  granulose cells :a potential mechanisem for luteal   

rescue , Mol Hum Reprod 3:405. 

8- Van Deerlin, P.G. Cekleniak, N. Coutifaris, C. Boyd, J. 

and Strauss, III J.F.(1997).Evidence for the oligoclonal 

origin of the granulose cell population of the mature human 

follicle ,J  Clin  Endocrinol Metab 82:3019. 

9- Oktay, K. Briggs, D,A. and Gosden, R.G .(1997). 

Ontogeny of follicle - stimulating hormone receptor gene 

expression in isolated human ovarian follicles ,J. Clin  

Endocrinol Metab 82:3748. 

10- Gougeon, A.( 1996). Regulation of ovarian follicular 

development in pirmates: facts and hypothese ,Endocr Rev 

17:121. 

11- Castro, A; Castro, O; Troncoso, J.L; Kohen, P; Simon, 

C; Vega, M; and Devoto, L. (1998) Luteal leukocytes are 

modulatore of  the   steroidogenic process of humane mid-

luteal  cell, Hum  Rerod   13:1584. 

12- Kovacs, K. Scheithauer, B.W Horvath, E. and Lloyd, 

R.V. (1996).World  Health Organization classification of  

adenohypophyseal  neoplasm's.Canscer,78:502-10. 

13- Moiskness, TA; Woodruff, TK; Hess, DL;Dahl, KD; 

and Stouffer RL. (1996).Recombinant hunan inhibin-A 

administered early in the menstrual cycle alters concurrent 

pituitary and follicular. Plus subsequent luteal, function in 

Rhesus monkeys. J. Clin Endocrinol Metab 81:1402. 

14- Biller, B.M. (1999) Diagnostic evalution of 

hyperprolactinemia .J Reprod Med 44(12 Supp1):1095-1099 

. 

52 



59 
 

15- Rayburn, W.F.(1996). Clinical commentary: The 

bromocriptine (Parlodel ) controversy and recommendations 

for lactation  suppression .Am J Perinatol 13:69-71. 

16- Luciano, A.A. (1999). Clinical presentation of 

hyperprolactinemia. J  Reprod Med 44(12 supp1):1085-

1090. 

17- Morin-Pauper, L.C, Koivunen, R.M, Ruokonen, A. and 

Martikainen, H.K  )1998) Metformin therapy improves the 

menstrual  pattern with minimal endocrine and metaboli  
effects in women with polycystic ovary syndrome. Fertil 

Steril 69:691–696. 

18- Ehrmann, DA, Cavaghan MK, Imperial J, Sturis J, 

Rosenfield RL,  and  Polonsky KS (1997) Effects of 

metformin on insulin secretion, insulin action, and ovarian 
steroidogenesis in  women with polycystic ovary syndrome. 

J Clin    Endocrinol  Metab 82:524–530. 

19- Rocile, A. Gallardo, E. Venegas, E. (1990). 

Normoprolactinemic an ovulation nonresponsive to 

clomiphene citrate: ovulation induction with bromocriptin. 

Fertility &  Sterility.50-53. 

20- Fslaschi, P. Rocco, A. Delpozo, E. (1986) Inhibitory 

effect of bromocriptin treatment on luteinizing hormone 

secretion in) polycystic ovary syndrome. J. Chin Endocrinol  

Metal. 62:348-351. 

21-Bevan, J.S; and Scanlon MF.(1998) Regulation of the 

hypothalamus and pituitary .In Grossman A, ed.Clinical  

Endocrinology. 2th  edn. Oxford: Blachwell Science ,90-

112. 

22- De Koning, J.(1995). Gonadotrophin surge –inhibiting 

attenuating factor governs luteinizing hormone secretion 

during the ovarian  cycle :Physiology and pathology , Hum 

Reprod  10:2854. 

23-Fraser, H.M; Lunn, SF; Morris, KD; and Deghenghi, R. 

(1997). Initiation of high dose gonadotrophin-releasing 

hormone antagonist  treatment during the late follicular 

phase in the macaque abolishes luteal function irrespective 

of effects upon the luteinizing hormone surge  ,Hum Reprod 

12;430. 

24-Warren ,M.P.(1999).Clinical reviews 77: evaluation  of 

secondary amenorrhea. Journal of Clinical Endocrinology & 
Metabolism 81(2),437-442. 

25-Furia,J.(1999)The female athlete triad .Medscape 

Orthopaedics &  Sorts Medicine e Journal 3 (1). 

26-Mclver,B.Romanski, S.A; and Nippoldt, T.B.(1997) 

Evaluation and management of amenorrhea. Mayo Clinic 

Proceedings  72(12),1161-1169. 

27-Baird,  D.T. (1997) Amenorrhea. Lancet 350 (9073), 

275-279. 

(."المة ل إل  ا حباا ".ةار الكت  0252الراو ،  اشي محموة.) -25
للطباعة وال شر ،جامعة الموبل.



                                                                    ISSN:1813 – 1662             2010(  1) –، عدد 14  –مجلة تكريت للعلوم الصرفة، مجلد 

                           

40 

 
 

The effect of  (Metformine, Clomiphene citrate, (Bromocriptine on 

the levels of some  hormones in women with initial infertility inAL_ 

dour reagion. 
Saria Naji Mohsin Al-Doury 

Biology Department , College Of Science , Tikrit University, Tikrit , Iraq. 

(Received   22 /  4  / 2009 , Accepted  25 / 10  / 2009) 

 

Abstract 
This study involved blood samples taken from (150) women with infertility and (35) blood samples 

from healthy women these samples were divided three groups are: Group I (healthy group), were 

individed (35) The second group (women who taken the drug Metformin, Chlomephine Citrate & 

Bromocriptine, included (85) women and Group C (women Eitnoln drugs) included (65). The results 

showed that existence of high level (P <0.001) of Prolactin hormone in women who were taking 

Bromocriptine, while did not show any increase in the group who were taken the drug 

Bromocriptine.The results also  showed a rise in the level of the hormone LH in women who were not  

take the drug Metformin, Chlomephine Citrate had siginifical effect (P < 0,001 while the others were 

not effect. While the results showed a rise in the level of the hormone FSH in women who were  taken 

of the drug Metformin, Chlomephine Citrate had siginifical effect ((P <0.001, while the otheres groups 

who were taking the drug Metformin,. Chlomephine Citrate did not show any changes. 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 


