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 ارائه گردیده است.  آزادهت مطالعه جاین فصل در رفرنس جدید نمی باشد و 
 هورمون عمل سمیو مکان سمیمتابول وسنتز،یبـ  1فصل 

 هورمون: 

های های هدف در بخششود و وارد جریان خون شده و به سلولهای خاص تولید میای است که در بافتدر تعریف کلاسیک، هورمون ماده

 شود تا اثرات مشخص خود را ایجاد کند.منتقل می دور

شود، اما ارتباط سلولی در مناطق موضعی ریز( کلاسیک، از طریق جریان خون به نواحی دوردست منتقل میهای اندوکرین )درونهورمون

 لازم است.

ها به کار واسطه هورمونارتباط مستقیم و بیهای اندوکرین برای پاراکرین، اتوکرین و اینتراکرین در مقایسه با عملکرد دوردست پیام

 رود.می

 شود.شود که انتشار موضعی مواد تنظیم کننده از یک سلول به سلول مجاور را باعث میبه ارتباط بین سلولی اطلاق میپاراکرین:  -

 کنند.عمل می های مشابههای سطح سلولنوعی ارتباط داخل سلولی که مواد ترشح شده بر روی گیرندهاتوکرین:  -

 شوند.ها وصل مینوعی ارتباط داخل سلولی که مواد غیرترشحی بوده و در داخل همان سلول به گیرندهاینتراکرین:  -

 مرور بر نحوه ساخت، عملکرد و چگونگی متابولیسم استراديول

باشند و در پاسخ به عوامل محرک جسم زرد می های در حال رشد وهای گرانولوزا، فولیکولدر زنان بالغ، منابع اصلی استرادیول از سلول

 کنند.ها توانایی استروئیدوژنز را پیدا میاین سلول LHو  FSHها، شامل: گنادوتروپین

های محرک ها است و این پیامهای تولید استروئید درون سلولقدم اولیه در این فرآیند انتقال پیام از عوامل محرک به مکانیسم

ها گلیکوپپتیدهای بزرگی د بتوانند از غشای سلول منتقل شوند و این امر ضروری است به این علت که گنادوتروپیناستروئیدوژنز بای

 های روی غشای سلولی با سلول ارتباط برقرار کنند.توانند وارد سلول شوند، اما باید با اتصال به گیرندههستند و معمولاً نمی

کند و این آنزیم با کاتالیز کردن نوعی پیامبر ثانویه سلولی به نام آدنیلات سیکلاز را فعال می رسان در غشایگنادوتروپین اولین پیام

حلقوی فرآیند استروئیدوژنز را آغاز کرده و منجر به تولید و ترشح  AMPکند. حلقوی پیام را منتقل می AMPداخل سلولی به نام 

 شود.هورمون استرادیول می

گیرد و به دو شکل متصل و آزاد وجود دارد. خون مستقیماً به دنبال تولید آن در جریان خون صورت میترشح استرادیول در جریان 

شود. های استروئیدی جنسی متصل میهای پروتئینی مثل آلبومین و گلوبولین متصل شونده به هورمونقسمت اعظم هورمون به حامل
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شود شود و از این طریق از فعالیت شدید یا ناگهانی هورمون جلوگیری مید میفعالیت بیولوژیکی هورمون با اتصال در جریان خود محدو

 کند.و به علاوه فرم اتصال از متابولیزه شدن سریع و ناخواسته هورمون جلوگیری کرده و حالت پایداری را برای عمل هورمون فراهم می

ل آزاد، توسط شود. استرادیوو نگهداری هورمون تعیین می اثرات بیولوژیکی و متابولیکی هورمون توسط توانایی سلول جهت دریافت

 شود.های درون سلول متصل میشود و به گیرندهها میانتشار سریع وارد سلول

پروتئین و  است که باعث سنتز mRNAباشد و نتیجه آن تولید های هسته میها برای رونویسی ژنوظیفه گیرنده انتقال پیام هورمون

 شود.هورمون می پاسخ سلولی مشخص

قبل از اینکه با  شود که استرادیولشود و این رخداد باعث میاسترادیول پس از انجام عملکرد خود، در نهایت به جریان خون ترشح می

ها سیاری از مولکولی خود را چندین بار انجام دهد و از طرف دیگر باستفاده از متابولیسم بدن از گردش خون پاک شود، بتواند وظیفه

 شوند.بدون اینکه فرصتی برای ایجاد اثر داشته باشند، متابولیزه می

ل سلول به مواد مؤثر توانند مستقیماً اعمال اثر کرده یا متابولیزه شده و در داخها مانند تسترون میبرخلاف استرادیول سایر هورمون

 تغییر یابند.

ریول )که به ترتیب ستند، این کار را با تبدیل استرادیول به استرون و استهایی که قادر به پاکسازی استرادیول از گردش خون هسلول

باشند ا قابل دفع میباشند( و اتصال به محصولاتی که محلول در آب بوده و در داخل ادرار و صفرهایی با اثر متوسط و ضعیف میاستروژن

 دهند.انجام می«( گلوکورو»و « سولفو»های )به صورت کونژوگه

 های استروئیدیاری هورمونگذنام

 نانترن است.ها مولکول پرهیدروسیکلوپنتان فی آنهای استروئیدی اساساً از نظر ساختاری مشابهند و ساختار پایهتمامی هورمون

 شوند:های کربن در سه گروه اصلی تقسیم میاستروئیدهای جنسی بر اساس تعداد اتم

 باشد.ها هسته پرگنان میها بوده و ساختار اصلی و پایه آنکورتیکواستروئیدها و پروژستینکربنه: شامل  2۱( گروه ۱

 باشد و ساختار اصلی هسته آندروستان است.ها میکربنه: شامل همه آندروژن ۱۹( گروه 2

 (.۱-۱باشد که ساختار اصلی هسته استران است )شکل ها میکربنه: شامل استروژن ۱۸( گروه ۳
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 تخمدان و نمو تخمدان یشناسنیجنـ  2صل ف

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 های استروئیدی است.ای و تولید هورمونها به صورت دورهآزادسازی گامتکارکرد فیزیولوژیک تخمدان 

 تخمدان از سه بخش اصلی تشکیل شده است: کورتکس بیرونی، مدولای مرکزی و شبکه تخمدانی.

لیت تشکیل های نافی قابباشد. سلولهای نافی میناف محل اتصال تخمدان به مزوی تخمدان است و حاوی اعصاب، عروق خونی و سلول -

 شباهت اریها بس ضهیب تستسترون در دکنندهیتول گیدیلا یهابه سلولها تواند شرکت کند. این سلولتومور داشته و در استروئیدوژنز می

 دارند.

ترین بخش کورتکس تونیکا آلبوژینه نام دارد. سطح آن توسط یک لایه اپی تلیوم مکعبی که اپی تلیوم سطحی تخمدان یا خارجی -

شود و از این قسمت های تخمدان را شامل می% سرطان۹0تلیال تخمدان شود، پوشیده شده است )کارسینوم اپیمزوتلیوم خوانده می

 گیرد(.منشأ می

اند و در بافت استرومایی که متشکل از بافت همبند های فولیکولی احاطه شدهها در بخش داخلی کورتکس قرار داشته و توسط سلولاووسیت -

اند(. بافت استرومایی با تولید آندروژن به های مزانشیم مشتق شدههای بینابینی از سلولاند )سلولباشد، استقرار یافتههای بینابینی میو سلول

 های مزونفریک مشتق شده است.دهند. در دمای مرکزی تخمدان، تخمدان عمدتاً از سلولپاسخ می HCGیا  LHهای هورمون

 تخمدان جنین

 توان نمو تخمدان را به چهار مرحله تقسیم کرد:طول حیات جنین، می در

 ( مرحله گنادهای تمایز نیافته۱

 ( مرحله تمایز2

 ها( دوره تکثیر اووگونی و تشکیل اووسیت۳

 ( مرحله تشکیل فولیکول4

 مرحله گنادهای تمايز نیافته

دهند و در این مرحله مزونفریک متصل و ستیغ گنادی را تشکیل می رویی سلومبعد از لقاح، گنادها به برجستگی  ۵تقریباً در هفته 

 .نیستپذیر افتراق گنادها به صورت بیضه یا تخمدان اولیه امکان

اند های اپی تلیال سطحی و هسته داخلی بافت مزانشیمی مدولا آمیخته شدهاند که با سلولهای زایای اولیه تشکیل شدهگنادها از سلول

 شود.کشد. مزونفروس و ستیغ تناسلی روی هم رفته، ستیغ ادراری تناسلی نامیده میروز طول می ۱0تا  7مایز حدود و مرحله عدم ت
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شده است.  های سوماتیکی است که حداقل از سه بافت مختلف تشکیلهای زایا، حاوی سلولگنادهای اولیه قابل تشخیص به جز سلول

 ک.اپی تلیوم سلومی، مزانشیم، بافت مزونفری

آورند که د میهای زیرین را به وجوهای مزونفریک زیرین، سلولدهد که اپی تلیوم سلومیک و سلولدر مطالعات فراساختاری نشان می

ناد است و در گهای مزونفریک در این فرآیند، مستلزم مهاجرت به درون شوند و حضور سلولهای فولیکولی تبدیل مینهایتاً به سلول

گردد. سرکوب می SPRY2تنظیم شده و توسط ژن رمزگردان پروتئینی به نام  ۹توسط فاکتور رشد فیبروبلاستی مردان این حرکت 

 کند.دایت میهای اختصاصی تنظیم و پیام دهنده، تکامل جنسی را هبا اثر بر بیان ژنی، از طریق پروتئین Yبنابراین کروموزوم 

های نیست. سلول گیرند اما اینکه به طور خاص از کدام سلول منشأ گرفته است، مشخصهای زایای بدوی در اکتودرم اولیه شکل میسلول

 شود.ودرم ظاهر میزایا اولین بار در انتهای هفته سوم بعد از لقاح، انتهای دمی کیسه زرده مجاور شناسایی شده و در ادامه در مز

انتر خلفی روده پشتی های زایا با حرکت آمینوئید در طول مزاند. سلولتوانند زنده بمهای زایا میستیغ گنادی تنها مکانی است که سلول

 کنند.بارداری، مهاجرت می ۶تا  4به سمت ستیغ تناسلی به محل گنادها بین هفته 

ادهای افراد ها مطرح هستند. در گنپپتیدهای کموتاکتیک و چسبنده مثل فیبرونکتین و لامینین در شروع و هدایت مهاجرت ژرم سل

شود عی، شناسایی میدر مراحل انتهای سن بارداری در مقایسه با موارد طبی KITبیان پروتئین  (Intersex)تلا به اختلالات بین جنسی مب

قرار دارد و جهش  4م بر روی کروموزو KITباشد. ژن های زایا و تغییر بیان انکوژن فوق، سازگار میو این قضیه با مهاجرت تأخیری سلول

C-KIT ده عرضی غشایی تیروزین کیناز( در نارسایی زودرس تخمدان شناسایی نشده است.)گیرن 

بارداری  ۶ه ساز مستقیم اسپرم و تخمک هستند و تا هفتها پیشکنند. ژرم سلهای زایا تکثیر خود را در طی مهاجرت شروع میسلول

رسد و تا هفته سلول می ۱0000ام میتوزهای متعدد به های زایای بدوی در پی انجو کامل شدن مرحله عدم تمایز، تعداد این سلول

 م ستیغ گنادی است.های پشتیبان مشتق از اپی تلیوم سلولی و مزانشیهای زایا و سلولششم بارداری، گنادهای تمایز نیافته شامل سلول

 است. Yروموزوم وجود یا عدم وجود ک باشد و اساساً وابسته بههای جنسی میتمایز مذکر با مؤنث، بیرون گناد تحت هدایت کروموزوم

 مرحله تمايز

 مدان اولیه است.دهد و عدم رشد بیضه، دال بر وجود تخبارداری رخ می ۹تا  ۶های تبدیل شدن گناد تمایز نیافته به بیضه، در هفته

 دهد.میبرخلاف جنس مذکر، تمایز دستگاه تناسلی خارجی و داخلی جنس مؤنث پیش از بلوغ گناد رخ  مهم:نکته 

 بیضه

ردی است که در )عامل تعیین کننده بیضه( نام دارد که محصول ژن منف TDFعامل تعیین کننده، تبدیل گناد تمایز نیافته به بیضه 

 قرار دارد. Yبر روی کروموزوم  SRYناحیه 

های کامل سلولتباعث تغییر مسیر ها است که با فعال کردن رونویسی ژن DNA، دارای ناحیه اتصال به SRYپروتئین تولید شده از ژن 

 شوند.های سرتولی تبدیل میهای فولیکولی به سلولهای سوماتیک غده جنسی به جای تبدیل به سلولسوماتیکی شده و سلول

، SRYهای مشابه نهای اتوزوم نیز ضروری است. ژبستگی دارد، بلکه تعامل این ژن با ژن SRYها نه تنها به وجود ژن نمو طبیعی بیضه

 SOXن باعث تنظیم افزایش ژ FGF9و  SF-1با کمک  SRYاست و  SOXمقدم بر همان  SRYشود و بیان نامیده می SOXهای ژن

 SOX9وب ( از طریق سرکRSP01و  WNT4ها )به طور عمده سایر ژن XXباعث القای تکامل بیضه شده و در گناد  XYشده و در گناد 

 شوند.باعث تکامل تخمدان می
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 رحمـ  3فصل 

 

 
 

 

 

 

 

 تکامل سیستم مولرين

 

( با ambisexual)طی دوره  ۸ها تا هفته )مزونفریک( و مولرین )پارامزونفریک( در ارگان بدوی مجزا هستند، در تمام رویانمجاری ولف 

آورد و ماند و غدد و مجاری خاص خود را به وجود میهم هستند. بعد از آن، یک نوع از این سیستم مجرایی به طور طبیعی باقی می

 و تسترون است. AMHشود. عوامل اصلی تعیین کننده سرنوشت مجاری شامل: م جنینی ناپدید میسیستم مجرایی دیگر در ماه سو

های فالوپ، رحم و ، امکان حفظ سیستم مولرین و تکامل لولهAMHهای دارای عملکرد، عدم وجود و بیضه Yدر نبود کروموزوم  مهم:

شود. در حضور تخمدان طبیعی یا عدم وجود هر نوع دچار تحلیل می کند. در غیاب تسترون سیستم ولفبخش فوقانی واژن را فراهم می

 یابد.گناد، مجرای مولرین تکامل می

باشد و اکتیوین و باشد. این خانواده شامل فاکتورهای گلیکوپروتئینی دخیل در تمایز میبتا می TGFعضوی از خانواده  AMH مهم:

شود. بلافاصله بعد از های جنین و نه تخمدان بیان میتنها با بیضه AMHمو جنینی، باشند. در طی ناینهیبین هم جزء این خانواده می

کند شود و بر گیرنده نوع دو مربوطه خود بر روی سطح مجاری مولرین عمل میهای سرتولی تولید می، توسط سلولAMHها تمایز بیضه

 ود.شبارداری می ۸و باعث پسرفت یک طرفه مجاری در همان سمت تا هفته 

شود که به صورت وجود رحم، می (PMDS)( منجر به سندرم مجاری مولرین پایدار p13.3 19)روی کروموزوم  AMHموتاسیون در ژن 

های فالوپ و بخش فوقانی واژن جنین ، رحم، لولهAMHشود. در غیاب های فالوپ و بخش فوقانی واژن در فنوتیپ مردانه ظاهر میلوله

های تکامل رشد خواهد کرد و این نمو، نیاز به حضور اولیه مجاری مزونفریک دارد و به همین دلیل ناهنجاری از مجاری پارامزونفریک

 های سیستم کلیوی همراه هستند.های فالوپ و بخش فوقانی واژن با ناهنجاریرحم، لوله
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FIGURE 3.1 

نسی رحم علاوه بر عملکرد تمایز ج AMHشود. ولید میهای گرانولوزای تخمدان تتوسط سلول AMHدر اواخر زندگی جنینی انسان، 

 در جنین، نقش مهمی در بیولوژی تخمدان بعد از تولد دارد.

های فالوپ ساز رحم، لولهشکل را به وجود آورند. این ساختار پیش Yشوند تا ساختار مجاری پارامزونفریک در خط وسط بهم نزدیک می سؤالی:

اختار برای ایجاد سشود. کانالیزه شدن این بارداری انجام می ۱0بهم پیوستن مجاری مولرین در حدود هفته و یک سوم فوقانی واژن است و 

های رد که استروما و سلولشود. در زیر اپی تلیوم، بافت مزانشیم قرار دابارداری تکمیل می 22حفره رحم، کانال سرویکس و واژن در حدود هفته 

 بارداری مخاط رحم کاملاً به اندومتر تمایز یافته است. 20گیرند. در هفته عضله صاف رحم از آن نشأت می

ییر بوده و طی شود و برای تولیدمثل ضروری است و همواره در حال تغاندومتر از لایه مخاطی مجاری مولرین ادغام یافته مشتق می

 دهد.اکرین پاسخ میچرخه قاعدگی تخمدان به الگوی استروژن و پروژسترون و عوامل اتوکرین و پار

 شناسی اندومتر در طی چرخه تخمدانیتغییرات بافت

پنج فاز بررسی  فیزیولوژی قاعدگی مبتنی بر تغییرات عملکردی و آناتومیک غدد، عروق و استرومای اندومتر است و این تغییرات در

 شوند:می

 یب اندومتر.( فاز تخر۵گزینی و در نهایت برای لانه ( آماده شدن4( فاز ترشحی ۳( فاز تکثیری 2( اندومتر در زمان قاعدگی ۱

 شود.بار در طول حیات یک زن تکرار می 400این فرآیند یک چرخه یکپارچه از رشد و پسرفت اندومتر است و حدود 

 ای(.ه قاعدهی( یک سوم تحتانی )لا2( دو سوم فوقانی )لایه عملکردی( و ۱شود: از لحاظ مورفولوژی اندومتر به دو بخش تقسیم می

 گزینی بلاستوسیت است و محل تکثیر، ترشح و دژنراسیون است.سازی رحم برای لانهنقش لایه عملکردی، آماده

 ای، بازسازی اندومتر بعد از ریزش لایه عملکردی در طی قاعدگی است.نقش لایه قاعده
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 ینولوژینورواندوکـ  4فصل 

 

 
 

 

 

 

 

 

 ارائه گردیده است.  آزادهت مطالعه جاین فصل در رفرنس جدید نمی باشد و 

 

غده هیپوتالاموس و هیپوفیز دو منطقه اصلی در مغز هستند که در تنظیم عملکرد باروری نقش مهمی دارد. هیپوتالاموس در قاعده مغز 

در بالای محل تقاطع اعصاب بینایی قرار دارد. بین مغز و هیپوفیز قدامی، اتصالات مستقیم عصبی وجود ندارد. شریان هیپوفیز قدامی 

کند که به عروق پورت در امتداد ساقه عصبی به هیپوفیز قدامی نزول ها در داخل برجستگی میانی ایجاد میشبکه متراکم از مویرگ

کند، باعث قطع عملکرد نرمال تعدادی های مغز به هیپوفیز قدامی را قطع میبی که گردش خون پورتال و سیگنالکند. قطع ساقه عصمی

شود و بعد از برداشت ساقه عصبی، آتروفی تر از هیپوتالاموس شامل: گنادها، غدد فوق کلیه و غدد تیروئید میهای اندوکرین پاییناز بخش

دهد. بنابراین غده هیپوفیز قدامی تحت تأثیر مستقیم هیپوتالاموس روئید و آدرنال به سطح پایه رخ میگنادها همراه با کاهش فعالیت تی

های شود و هورمونشوند و از طریق خون پورت وارد هیپوفیز قدامی میهایی است که در گردش خون آزاد میی نوروهورمونبه وسیله

شوند نیز فرصت اعمال های هیپوفیز قدامی مستقیماً به هیپوتالاموس حمل میرمونکند. یک مسیر معکوس که در آن هوآن را کنترل می

کند. منبع دیگر خونرسانی هیپوفیز، توسط عروق کوتاهی است که از هیپوفیز های هیپوفیز روی هیپوتالاموس ایجاد میفیدبک هورمون

 باشد.گیرد، مییهای هیپوفیز تحتانی مگیرند و خون شریانی را از شریانخلفی منشأ می

 
FIGURE 4.1 
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 ینولوژینورواندوکر
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 مفهوم نوروهورمون

گردد و یک شوند، برقرار میهای هیپوتالاموس به جریان خون پورت ترشح میاثر هیپوتالاموس روی هیپوفیز از طریق موادی که از سلول

های هیپوفیز قدامی است توسط سلول های هیپوتالاموس بر روی عملکرد هیپوفیز قدامی، کنترل ترشح پرولاکتیناستثنا تأثیر مثبت پیام

 های مهاری هیپوتالاموس است.ها به طور طبیعی تحت کنترل قوی سیگنالو فعالیت این سلول

ها در هیپوفیز قدامی و گنادوتروپین TSH ،ACTHعوامل نورواندوکرین با منشأ هیپوتالاموس اثر تحریکی مثبت بر روی هورمون رشد، 

 دارد.

رولاکتین است و کند، هورمون مهارکننده پهای هیپوفیز کنترل میپوتالاموس که ترشح پرولاکتین را از لاکتوتروپهای هینوروهورمون

ها هم اثر داشته های هیپوتالاموسی به جز سلول هدف ممکن است بر روی سایر بخششود. نوروهورمونبه عنوان دوپامین شناخته می

چنین ترشح تواند سیستم عصبی سمپاتیک را فعال کند و هماست، می ACTHده اصلی ترشح که تنظیم کنن CRHباشد. به عنوان مثال: 

 گیرد.توسط اندروفین صورت می GnRHگنادوتروپین را مهار کند که بخشی از این عمل به وسیله مهار 

ها داشته و فعالیت سانمستقیمی در ان اثر ضدافسردگی TRHهای آزاد کننده، اثر رفتاری روی مغز دارند، به عنوان مثال: برخی از هورمون

 کند.سداتیو بعضی از داروها را آنتاگونیزه می

کل شآمینواسید است و به سه  ۱0پپتید کوچکی شامل  GnRHوجود دارد.  FSHو  LHبرای  GnRHیک نوروهورمون منفرد به نام 

: موجود در برخی IIIوع نهای مغز میانی و خارج از مغز و هسته: موجود در II: لوکالیزه در هیپوتالاموس / نوع Iتکاملی وجود دارد: نوع 

 های ماهی.گونه

ده هیپوفیز حاصل اثرات فیدبکی استروئیدها بر روی غ GnRHاز هیپوفیز قدامی در پاسخ به  FSHو  LH* الگوهای مختلف رها شدن 

 است. GnRHقدامی و نیز شدت و دامنه رها شدن 

GAPرای هاست که نقش اولیه آن فراهم کردن ترکیب صحیح حفاظتی بکتین و محرک گنادوتروپین: یک مهارکننده ترشح پرولاGnRH 

 است.

- GnRH های آن در بسیاری از های عصبی و غیرعصبی وجود دارد و گیرندهدر کل بدن عملکردهای اتوکرین ـ پاراکرین دارد و در بافت

 .شودنواحی خارج هیپوفیز مثل تخمدان و جفت دیده می

 ترشح پرولاکتین

دهد. هورمون های لاکتوتروف هیپوفیز قدامی و همچنین اندومتر دسیدوایی شده رحم و میومتر رخ میبیان ژن پرولاکتین در سلول

 ها وجود دارد.آن mRNAهایی در پرولاکتین ترشح شده در این نواحی یکسان است ولی به علت تفاوت در تنظیم ژن، تفاوت

 هم ضروری است. TSHو  GHشود که برای ترشح تنظیم می pit-1رونویسی ژن پرولاکتین توسط پروتئین 

در نتیجه  TSHو  GH، های هیپوفیز قدامی نقش دارد و جهش در این ژن باعث عدم ترشح پرولاکتیندر تمایز و رشد سلول pit-1ژن 

 گردد.شود، میاری شدید هیپوفیز میهای پاسخ دهنده در هیپوفیز که منجر به کم کفقدان سلول

ماند و قی میشود که حداقل یک ساعت باتحریک جنسی و ارگاسم در مردان و زنان باعث افزایش قابل توجه سطح خونی پرولاکتین می

 احتمالاً در سرکوب میل جنسی بلافاصله بعد از ارگاسم نقش دارد.
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 های پريمورديالفاز فولیکولار: فولیکول

 دهد.روز رخ می ۱0-۱4گذاری از بین گروه فولیکول نابالغ در طی در تخمدان انسان، انتخاب یک فولیکول غالب و آمادگی برای تخمک

بارداری به ستیغ تناسلی مهاجرت  ۵-۶گیرند و در هفته روده منشأ میهای بدوی، از اندودرم کیسه زرده، الانتوئیس و پسین ژرم سل

های گرانولوزای دوکی شکل کنند. فولیکول پریموردیال حاوی یک اووسیت متوقف شده در مرحله دیپلوتن پروفاز میتوز که توسط سلولمی

 رسد.وسیت در هر دو تخمدان( میمیلیون او ۶-7ها به حداکثر )بارداری تعداد آن ۱۶-20احاطه شده و در طی هفته 

ترین میزان کاهش مربوط دهد. سریعگذاری رخ میهای عدم تخمکها در تمام سنین صرف نظر از بارداری یا دورهرشد و آترزی فولیکول

رسد. تعداد در هنگام بلوغ می ۳00000میلیون در هنگام تولد و  2میلیون به  ۶-7به زمان قبل از تولد است که منجر به کاهش از 

 های پریموردیال غیرفعال وابسته است.های شروع کننده رشد در هر سیکل به اندازه ذخیره باقیمانده فولیکولفولیکول

 نجات از آترزی

روز است و قسمت اعظم این زمان مستقل از تنظیم هورمونی  ۸۵مدت زمان لازم برای رسیدن فولیکول به مرحله قبل از اوولاسیون، 

 هستند.

ها شود. پس از اینکه فولیکولگذاری کننده، در فاصله زمانی گذر از مرحله لوتئال به فولیکولار در سیکل قبلی انتخاب میلیکول تخمکفو

 FSHشوند. تداوم افزایش متری رسیدند، در صورت عدم انتخاب دچار آترزی و آپوپتوز میمیلی 2-۵و اندازه  FSHبه مرحله وابسته به 

 خاصی، جهت ظهور فولیکول غالب لازم و ضروری است. برای مدت زمان

شوند و فقط ها دچار آپوپتوز میهاست و اکثر این فولیکولتکامل بسیار اولیه فولیکول به صورت مداوم و مستقل از تأثیر گنادوتروپین

دهد شانس خوبی ها رخ میدر آن FSHهستند و در گذر از لوتئال به فولیکولار افزایش  FSHی هایی که در معرض تحریک افزایندهآن

 جهت رقابت برای انتخاب شدن به عنوان فولیکول غالب دارند.
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FIGURE 5.1 

باشد و در این بازه های گرانولوزای سنگفرشی به مکعبی میاولین نشانه فیزیکی تکامل فولیکولی افزایش سایز اووسیت و تبدیل سلول

های تنظیم کننده ها و مولکولهایی جهت تبادل یونشود که کانالولوزا و اووسیت ایجاد میهای گرانبین سلول gap junctionزمانی 

شود و در مسیر دیگر، پروسه های گرانولوزا ایجاد میدهد. در یک مسیر، مهار بلوغ نهایی اووسیت توسط فاکتورهای مشتق از سلولمی

 گیرند.شوند، تحت تأثیر قرار میمیرشد فولیکول توسط فاکتورهای تنظیمی که از اووسیت ترشح 

-TGFانواده شوند که شامل اعضای خهای پریموردیال به صورت موضعی تولید شده و تنظیم میفاکتورهای تنظیم کننده رشد فولیکول

 باشد. اکتیوین، اینهیبین، ها میو خانواده نوروتروفینAMH  و پروتئین سازنده استخوان(BMP) واده پروتئینی انبه عنوان اعضای خ

TGF- .هستند 

ها در تخمدان جنین در زمان شوند و غلظت موضعی نسبی آنهای پریموردیال میاکتیوین باعث القا و اینهیبین باعث مهار رشد فولیکول

 تشکیل فولیکول ممکن است تعیین کننده اندازه ذخیره فولیکولی باشد. 

ها و فیناثر معکوس آن را دارد. نوروترو BMPSباشد و های ابتدایی میبه عنوان یک مهارکننده مهم رشد فولیکول AMHهمچنین 

ها در تکامل ها نقش اساسی در تمایز نورونی مختلف در دستگاه سیستم عصبی مرکزی و محیطی دارند؛ اما وجود آنهای آنگیرنده

 باشد.ل تخمدانی نیز میها در تکامی نقش آندهندهتخمدان نشان

کند )از تحریک می های گرانولوزاها برای برآورده کردن نیاز خود، گلیکولیز، انتقال اسیدآمینه و ساخت کلسترول را در سلولاووسیت

طبیعی مل شوند و برای تکاها بارز میبه شدت در اووسیت BMP1و  GDFرسان و های پاراکرین و ژوکستاکرین(. در پیامطریق پیام

 شود.فولیکول اهمیت اساسی دارند و بعد از تبدیل فولیکول ابتدایی به پره انترال تولید می
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 وژنزیو امبر ینگانتقال تخمک و اسپرم، لقاح و لانه ،یباردارـ  ۶فصل  ......................................................................................................................................... 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

)توانمندسازی( ممکن است نتیجه تکاملی نمو سیستم ذخیره برای اسپرم غیرفعال در اپیدیدیم باشد. اپیدیدیم در  capacitationنیاز به 

متر طول دارد و به جز ذخیره و بلوغ اسپرم، عملکردهای جزئی دیگری نیز دارد. در انسان نقش اپیدیدیم صرفاً ذخیره  ۶مردان بیش از 

 اسپرم است.

 شود:یم میاپیدیدیم به سه بخش تقس

 کند.، جایی که اسپرم روند بالغ شدن را شروع می(caput)( ناحیه سر ۱

 یابد.، جایی که بلوغ ادامه می(corpus)( تنه 2

روز بعد از شروع اسپرماتوژنز اولیه به انتهای اپیدیدیم  72شود. اسپرم ، محلی که بلوغ نهایی و ذخیره اسپرم انجام می(cauda)( دم ۳

 رسد.می

 

 
FIGURE 6.1 

 

 6فصل 

Speroff 6 

و  لقاحو اسپرم،  تخمکانتقال  ،یباردار

  ینیگزلانه

 وژنزیامبر و
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FIGURE 6.2 

ت. کاهش سازی، نیازمند سطح کافی تسترون در گردش و حفظ دمای طبیعی کیسه بیضه اسعملکرد بهینه اسپرم در طی دوره ذخیره

در کیسه بیضه  ی اهمیت دما برای ذخیره اسپرم است. برای ذخیره اسپرم دمای کمتریدهندههای تب نشانتعداد اسپرم همراه با دوره

 زم است.لا

تواند ناباروری باشد، میمی Yq11بر روی  AZFCکه شامل ناحیه  Yهای حاصل شده از مردان مبتلا به حذف کوچک کروموزوم اسپرم

 را به فرزندانشان انتقال دهند و ممکن است در خطر تومورهای ژرم سل بیضه باشند.

 انتقال اسپرم

 آید.های مشتق از پروستات به حالت مایع درمیزیمندر اثر آ semenدقیقه پس از انزال، مایع  20-۳0

pH  قلیاییsemen ها در ثر اسپرمساعت اک 2کند. این حفاظت موقتی بوده و در مدت در برابر محیط اسیدی واژن از اسپرم محافظت می

سپرم ضروری ازنان برای انتقال شود و ارگاسم در مانند. انقباضات رحم و تحرک اسپرم سبب جلو راندن اسپرم میحرکت میواژن بی

 شود.دقیقه بعد از لقاح در لوله دیده می ۵نیست و در انسان، اسپرم 

ها باقی نساعت تعداد کمی از آ 4۸ساعت پس از مقاربت ثابت است و بعد از  24های موجود در موکوس سرویکس، تا تعداد اسپرم

ها در واژن داد اسپرمها(، نقشی در ذخیره اسپرم ندارد. بیشترین کاهش تعز گونهماند. ناحیه ایسم در لوله انسان )برخلاف بسیاری امی

 رسند.دهد و فقط چند درصد اسپرم به اووسیت میرخ می

 ساختار مخاط سرويکس

 های بزرگ درستدر پاسخ به افزایش سطوح استروژن در میانه چرخه، تولید مخاط سرویکس، محتوای آب و فضای بین گلیکوپروتئین

شود. سرویکس شود ولی در طی عبور اسپرم از سرویکس کامل نمیشروع می capacitationرسد. روند گذاری به حداکثر میپیش از تخمک
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 یباردار ینولوژياندوکرـ  7فصل 

 

 
 

 

 

 

 

 

 ارائه گردیده است.  آزادهت مطالعه جاین فصل در رفرنس جدید نمی باشد و 

 

های رسانتبادل را تحت تأثیر قرار داده یا کنترل کند. پیامتواند فرآیند هایی وجود دارد که جنین در حال رشد از طریق آن میمکانیسم

 توانند فرآیندهای متابولیک، جریان خون رحمی جفتی و تمایز سلولی را تحت تأثیر قرار دهند.هورمونی جنین می

 های استروئیدی بارداریهورمون

تروفوبلاست( و مادری و واحد جنینی است. بخش جنینی مجموعه تولید کننده استروئید در بارداری مربوط به جفت )به ویژه سن سیشیو

 های استروئیدی مکمل یکدیگر هستند.و جفتی برای ساخت هورمون

 

 
FIGURE 7.1 
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Speroff 7 

 یباردار ینولوژیاندوکر
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 پروژسترون

چیز جنینی، بعد شوند و سطح پروژسترون به علت سهم ناکلسترول و پرگننولون از جریان خون مادری، برای سنتز پروژسترون تأمین می

 نظران کبد جنین منبع مهم تولید کلسترول است.ماند. به نظر برخی صاحبجنین همچنان بالا باقی میاز مرگ 

گزینی شده، محرک تولید از جنین لانه hCGاز هیپوفیز و  LHبارداری ادامه دارد و ترشح ضربانی  ۱0تولید پروژسترون از جسم زرد تا هفته 

 ، ضروری است.هفته، تا زمانی که تولید پروژسترون از جفت کاهشی باشد 7فظ بارداری تا باشد و برای حپروژسترون توسط جسم زرد می

 .گرم پروژسترون مورد نیاز استمیلی ۱00با روزانه  IVFهای هفته، در سیکل ۱0حمایت اگزوژن در اوایل بارداری تا 

در طی هفت روز بعدی  ng/ml ۱0-۳۵به حدود  LHک ، در روز پیng/ml ۱-2در فاز لوتئال چرخه حاملگی، غلظت پروژسترون از حدود 

ه انتقال از عملکرد ماند. پس از یک دورها در این رنج مرحله لوتئال باقی مییابد و تا زمان پیدا کردن کارآیی جفت، غلظتافزایش می

شود لی سنتز پروژسترون ظاهر میشود، جفت به عنوان منبع اصکه به نام مرحله تغییر لوتئال جفت نامیده می 7-۱0مشترک بین هفته 

ن مادر یابد. بخش اعظم پروژسترون تولید شده در جفت، وارد گردش خوای افزایش میو سطح در گردش مادری به طور پیشرونده

حتی وجود  وساز موجود پرفیوژن رحمی جفتی، سلامت جنین شود. برخلاف استروژن، تولید پروژسترون جفتی مستقل از مقدار پیشمی

 جنین زنده است.

از  LDLورت شود. کلسترول مورد استفاده برای سنتز پروژسترون به صمقدار عمده پروژسترون جفتی، از کلسترول مادری ایجاد می

ین روند توسط شود و در بارداری اگردش خون مادر با روش اندوسیتوز با استفاده از رسپتورهای غشای سلولی وارد تروفوبلاست می

 یابد.فتی افزایش میاسترادیول ج

 های استرادیول جفتی برای افزایش تولید پروژسترون:نقش

 LDL( افزایش برداشت ۱

 ( افزایش تولید کلسترول در کبد جنین2

 جفت )تبدیل کننده کلسترول به پرگننولون( P450scc( افزایش فعالیت آنزیمی ۳

 گیرد.ندوکرینولوژی بارداری توسط جنین صورت میتولید استروژن در جفت وابسته به آدرنال جنین است و کنترل ا

ساز نیستند و پرگننولون پیش LDLکنند و نه کلسترول و نه دسیدوای انسان و غشاهای جنینی پروژسترون را سنتز و متابولیزه می

 باشد و این استروئیدوژنز موضعی، در تنظیم زایمان نقش مهمی دارد.ساز میترین پیشسولفات مهم

 شود.باشد و در ادامه به تدریج کم میبارداری می ۱0-20غلظت پروژسترون مایع آمنیوتیک بین هفته  حداکثر

 بر است.برابر پلاسمای مادری است و در زمان ترم با غلظت پلاسمایی مادر برا ۳غلظت پروژسترون میومتر در اوایل بارداری، 

ارداری به سطح پایه بیابد و تا هفته دهم لفا هیدروکسی پروژسترون افزایش میآ ۱7در اوایل بارداری، به دلیل فعالیت جسم زرد، غلظت 

 7ان ترم حدود یابد و تا زمسازهای جنینی افزایش میبارداری به دلیل استفاده جفت از پیش ۳2بازگشته و مجدداً در حوالی هفته 

 ماند.لیتر باقی مینانوگرم در میلی

 گزینی و زایمان نقش دارد.های جنینی و آماده شدن اندومتر برای لانهژنونولوژیک مادر علیه آنتیهای ایمپروژسترون در سرکوب پاسخ

گرم استرادیول لیمی ۵/0گرم پروژسترون و میلی 2۵باعث ترشح روزانه حدود  hCGهفته اول بارداری، تحریک جسم زرد توسط  ۶تا  ۵در 

کند، اما تولید پروژسترون توسط جفت تا علت ترشح جفت شروع به افزایش می به 4-۵های شود. اگرچه سطح استروژن در هفتهمی

 کند.یدار افزایش پیدا نمگذاری به طور معنیبعد از تخمک ۱0-۱۱های هفته
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 یعیرطبیو غ یعیطب یرشد جنسـ  8صل ف

 

 ارائه گردیده است.  آزادهت مطالعه جاین فصل در رفرنس جدید نمی باشد و 

 

 جنسیتمايز طبیعی 

گذارد. جنسیت ژنتیکی یا شود و محیط نیز بر آن اثر میهویت جنسی هر فرد توسط جنسیت ژنتیکی، گنادی و فنوتیپی وی تعیین می

ها یا بیضه مشخص شود. جنسیت گنادی به واسطه تمایز گنادها به تخمدانتعیین می XYو  XXهای جنسی کروموزومی توسط کروموزوم

 گردد.می

شود و این سه فرآیند به طور های تناسلی خارجی و صفات ثانویه جنسی تعیین میی عمدتاً به واسطه پدید آمدن اندامجنسیت فنوتیپ

 دهد.متوالی رخ می

 ژنتیک تمايز جنسی

ر هم تراز هم هستند و د Xهای همسان کروموزوم وابسته است. در زنان، جفت Yتمایز جنسی عمدتاً به وجود یا عدم وجود کروموزوم 

فقط در دو ناحیه کوچک واقع در انتهای  Yو  Xهای شوند. در مردها کروموزومهای اتوزوم با هم ترکیب میطول میوز مثل کروموزوم

شود و تنها را شامل می Yهای درصد کل کروموزوم ۵همسانی دارند. ناحیه اتوزوم کاذب نزدیک به  Yدیستال بازوهای کوتاه و بلند 

 درصد باقیمانده مختص مردان است. ۹۵شود و صورت طبیعی در حین میوز جفت می ای است که بهناحیه

، نزدیک به ناحیه اتوزوم قرار دارد. Yاست و در بخش دیستال بازوی کوتاه کروموزوم  Yناحیه تعیین کننده جنسیت روی کروموزوم  SRYژن 

به نواحی غیرهومولوگ مجاور در زمان میوز است و  Yو  Xهای ، ناشی از گسترش جفت شدن کروموزوم46XXمعکوس شدن جنسیت مردانه 

 شود.با فنوتیپ مردانه می XXدهد که سبب ایجاد مزوی رخ می Xبه کروموزوم  Yاختصاصی کروموزوم  DNAانتقال 

 دخالت دارد. SRYهای دیگری به جز در تمایز جنسی، ژن

است که در صورت جهش هتروزیگوت این ژن،  SRYل کننده پروموتور )فاکتور یک استروئیدوژنیک( یک فعا SF1ای گیرنده هسته

درصد کاهش  20که ترانس اکتیواسیون را تقریباً  SF1با فنوتیپ زن( و در صورت پلی مورفیسم  XYمعکوس شدن جنسیتی زنانه )

 دهد.دهد، کریپتورکیدیسم و میکروپنیس رخ میمی

هم با زوائد اتصالی حاوی روی به هم وصل شده و به صورت سینرژیستیک ژن  GATAH( و ۱)تومور ویلمز  Wt1های اتصالی واریان

SRY کند. جهش در را فعال میWt1 شود.در مردان سبب دیس ژنزی گنادی و ابهام تناسلی می 

 

 8فصل 

Speroff 8 

 یعیرطبیغ و یعیطب یرشد جنس
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 SOX9ن ها دارد. در صورت جهش هتروزیگوت در ژنام دارد، نقش حیاتی در وقایع منجر به تمایز بیضه SOX9که  SRYژن محصول 

عکوس شدن مدچار  XYدهد که در این سندرم اکثر بیماران یک سندرم مالفورماسیون اسکلتی )به نام دیسپلازی کامپوملیک( رخ می

 است. XXتنها علت اتوزومی شناخته شده معکوس شدن جنسی مردانه در افراد  SOX9شوند و برعکس مضاعف شدن جنسی زنانه می

 

 
FIGURE 8.2 

 

برای  نه فقط SOX9است و دلالت بر این نکته دارد که  SRY، مشابه SOX9های ژن تکاملی فعال شدن و غیرفعال شدن جهشنتایج 

هایی که برای و برای سرکوب ژن FGF9ها که در تکامل بیضه نقش دارند مثل تمایز بیضه لازم است بلکه برای فعال کردن سایر ژن

 مؤثر است. FOXI2و  Xنسی جروی کروموزوم  DAX1و  Wnt4، RSPO1 (R-Spondin 1)تکامل تخمدان ضروری هستند مثل 

DAX1 ای است که به طور طبیعی در تخمدان خودتنظیمی مثبت دارد و به وسیله یک فاکتور رونویسی هستهSOX9 شود. سرکوب می

 XYارای ترکیب عکوس شدن زنانه در افراد د، سرکوب کند و باعث مSF1را به طور مستقیم یا با مهار  SRYتواند دوپلیکاسیون آن می

 شود.

SOX9 کند. های سرتولی است و بیان خود را، خودتنظیمی مثبت میهای دخیل در تمایز سلولترین عامل تنظیم کننده ژنمهمSOX9 

فظ بیان خصوصاً برای ح FGF9شود. از طریق حلقه فیدبک مثبت می SOX9را افزایش داده و باعث افزایش بروز  FGF9و  SF1بیان 

SOX9 کند.های القا کننده تمایز تخمدان را سرکوب میکه برای ایجاد تمایز بیضه مورد نیاز است، حیاتی است و ژن 

سرکوب  باعث SRY، فقدان XXکند و راهنمای تمایز بیضه است و در گناد را القا می SOX9تولید  XY ،SRYبه طور کلی در گناد 

SOX9 شود.دان میو تولید تخم 


