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ها   

پايان و راه دانش را چراغي براي تعالي كران، رحمتش بيسپاس و ستايش، سزاوار پروردگاري است كه كرامتش بي

آموزد، به كه به انسان آموخت، انديشه را در جانش نشاند و قلم را به او سپرد تا آنچه را ميانسان قرار داد؛ آن

 .هاي دانايي را روشن نگاه داردديگران نيز بياموزد و چراغي از چراغ

افزايد؛ و پزشكي، در ميان گيرد و بر غناي آن ميدانش، امانتي است كه هر نسل از نسل پيشين به ميراث مي

رو نيست؛ با انساني است. طبيب تنها با بيماري روبه اي شگفت از ها، آميختهدانش

 .ي خويش را به دستان او سپرده استمواجه است كه رنج، اميد و زندگ

مان كن كه در راه آموختن، پروردگارا، ما را از جويندگان راستين حقيقت و از شاكران نعمت دانايي قرار ده؛ ياري

آموزيم، با امانت، دقت و شايستگي به وجو بازنايستيم، در داوري به خرد تكيه كنيم و آنچه را مياز جست

 .آيندگان بسپاريم

در نزديك به دو دهه فعاليت در عرصه آموزش پزشكي، با باور به همين رسالت، كوشيده است پلي ميان  

باشد؛ بستري كه در آن آموزش، تنها انتقال محفوظات  

 .ختن پزشكي توانمندتر استتر و ساتر، انديشيدن دقيقنيست، بلكه تلاشي براي فهم عميق

و دهي دانشي گسترده در حوزه اثر پيشِ رو حاصل همين نگاه است؛ تلاشي براي گردآوري و سامان

تر سازد. كارگيري آن را براي مخاطب آسانمحور و روان كه مطالعه و بهتبديل آن به محتوايي منسجم، مفهوم

سازي مباحث سازي و روانهاي معتبر و با كوشش مؤلف گرامي در مفهومرفرنسگيري از منابع و اين اثر با بهره

يار و بررسي جمعي از اساتيد، موفق به كسب تدوين شده و پس از عبور از فرآيند كنترل و ارزيابي علمي رزيدنت

 A  شده است. 

و مطالب نباشد؛ بلكه اي از صفحات اميد است اين كتاب، تنها مجموعه

آموزيد، روزي در نجات جاني، آرامش باشد كه هر دانشي كه از اين صفحات مي

 .تر شدن چراغ زندگي انساني به كار آيدبيماري و روشن
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در حفظ و ارتقاي هاي علوم پزشكي است كه نقشي اساسي ترين و پوياترين شاخه رشته زنان و زايمان از مهم 

سلامت زنان و نسل هاي آينده ايفا مي كند. گستردگي مباحث اين رشته، پيشرفت روزافزون دانش پزشكي و 

حجم قابل توجه منابع مرجع، نياز به استفاده از منابع آموزشي منظم، كاربردي و متناسب با نيازهاي آموزشي 

 و آزموني را بيش از پيش آشكار ساخته است.

تبر اين حوزه، كتاب اسپيروف همواره به عنوان يكي از جامع ترين و شناخته شده ترين مراجع عمنابع مدر ميان 

آموزشي زنان و زايمان مورد استفاده دانشجويان پزشكي، دستياران و متخصصان قرار داشته است. با اين حال، 

ي آزمون هاي دستياري، ارتقا و بورد ارحجم بالاي مطالب و محدوديت زمان مطالعه، به ويژه در دوران آمادگي ب

 تخصصي، ضرورت بهره گيري از منابع تلخيص شده و هدفمند را دوچندان مي سازد.

مهمترين  بر همين اساس، در اين كتاب تلاش شده است تا با ترجمه و تلخيص فصول منتخب كتاب اسپيروف

انندگان قرار گيرد. در فرآيند تدوين اين اثر، دي به شكلي روان، منظم و كاربردي در اختيار خويمباحث و نكات كل

ضمن حفظ امانت علمي نسبت به متن اصلي، بر مفاهيم بنيادين، نكات آموزشي مهم و مطالب مورد توجه در 

 ه و مرور مطالب براي مخاطبان آسان تر و اثربخش تر باشد.عآزمون هاي تخصصي تأكيد شده است تا مطال

در كنار منابع اصلي، به عنوان راهنمايي سودمند براي دانشجويان پزشكي، د است اين مجموعه بتواند يام

دستياران و تمامي علاقه مندان حوزه زنان و زايمان مورد استفاده قرار گيرد و در ارتقاي دانش عملي و آمادگي 

 آزمون هاي تخصصي موثر واقع شود.

انتشار منابع آموزشي ارزشمند و همچنين از تمامي  در پايان از انتشارات رزيدنت يار به دليل حمايت از توليد و

اساتيد و همكاراني كه با راهنمايي ها و حمايت هاي خود ما را در تدوين اين اثر ياري كردند، صميمانه سپاسگزاري 

 مي نماييم.

 دكتر سيده نيلوفر هاشمي
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 و غيرطبيعي رشد و بلوغ روند تكامل طبيعي - ٩فصل 

نسي بارزترين بلوغ فرآيند شكوفايي و بلوغ رواني اجتماعي و بيولوژيكي است در حالي كه رشد و تكامل خصوصيات ثانويه ج

 تظاهر شروع بلوغ است تغيير در شكل بدن و شناخت از اهميت كمتري برخوردار نيست.

 شناسي بلوغ طبيعيهورمون

ها در  غلظت هاي هيپوتالاموس ـ غده هيپوفيز قدامي و گنادهاي جنين، نوزاد، شيرخوار و كودك نابالغ قادر به ترشح هورمون

 بزرگسالان هستند.

hypothalamic pulse generator  باشد كه سلول تخصص  يافته ترشحي ـ عصبي در هسته قوسي مي ٢٠٠٠تا  ١٥٠٠شامل

 سازضربانداراي فعاليت اتوريتميك هستند و به عنوان يك  GnRHاي داخلي قرار دارد. سلول عصبي در هيپوتالاموس قاعده

را به صورت  LHو  FSHهاي هيپوفيز گنادوتروپ GnRHكنند در پاسخ به پيام ضرباني عمل مي GnRHدر ترشح ضرباني 

ها موجب بلوغ عناصر تناسلي غدد جنسي و ترشح ضرباني استروئيدهاي هاي اپي زودي گنادوتروپينكنند پيامضرباني ترشح مي

 شود.جنسي مي

از پلاكود بويايي منشأ  GnRHهاي توليد كننده محور هيپوتالاموس ـ هيپوفيز ـ گناد حتي قبل تولد هم داراي عملكرد است نورون

 GnRHدر هيپوتالاموس مقدار قابل توجهي  ١٠ي كنند در هفتهبارداري به هيپوتالاموس مهاجرت مي ٦-٩گيرد و بين هفته مي

بارداري  ١٩-٢٠شود و تا هفته بارداري شروع مي ١٠تا  ٩وجود دارد. سيستم وريدي پورتي بين هيپوتالاموس و هيپوفيز از هفته 

يابد. هيپوفيز جنين در در غدد هيپوفيز جنين شديداً افزايش مي LHو  FSHشود. در نتيجه اندكي پس از آن غلظت مي كامل

رسد به اوج مي ٢٤و  ٢٠ي بين هفتهنادوتروپين جنين افزايش يافته و كند و سطح گمي LHو  FSHشروع به ترشح  ١٢هفته 

ن كاهش احتمالاً ناشي از اثر فيدبك منفي استروژن و پروژسترون حاصله از يابد و ايهفته آخر بارداري كاهش مي ١٠و طي 

 جفت بر محور است.

هاي مادر و جفت سطح استروئيد كاهش يافته لذا اثر فيدبك منفي برداشته شده و بعد تولد به دليل از بين رفتن هورمون

در  LHدر زنان و  FSHيابد. افزايش مي LH و FSHشود و ميزان از هيپوتالاموس شروع مي GnRHالگوي ضرباني ترشح 

حتي گاهاً از ميزان بزرگسالي بالاتر است در نتيجه رشد فوليكولي شروع  FSHيابد. در نوزاد دختر مردان بيشتر افزايش مي

رخواران شود و سطح استراديول قابل مقايسه با موارد مشاهده شده در مرحله ميانه فوليكولي از چرخه قاعدگي است. در شيمي

 شود.مي testisموجب تحريك ترشح تستوسترون از  LHپسر افزايش سطح 

رسد و پس از آن به طور يكنواخت به اوج مي ماهگي ١٢-١٨و در دخترها  ماهگي ٣-٦ ها در پسرها درسطح گنادوتروپين

 يابد (احتمالاً به دليل مكانيسم پس خوراند منفي طبيعي)كاهش مي

 ٩فصل 
SECTION 9 

Speroffs 2026  و يعيروند تكامل طب 

 رشد و بلوغ يعيرطبيغ 
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يابد و تا شروع پيك  زمان پس از بلوغ كاهش ميبه سطح تي ماهگي ٢٤-٣٦و در دختران در  ماهگي ١٢-١٩و در پسرها در 

 ماند.هاي بسيار پايين باقي ميبلوغ در غلظت

حتمالاً به اسركوب فعاليت توليد ضربان هيپوتالاموس در دختران شدت كمتري از پسران دارد. مدت آن نيز كمتر است كه 

 ريزي هيپوتالاموس است.در برنامهدليل تأثير تستسترون 

است گرچه  شود محور هيپوتالاموس هيپوفيز خاموشدر طي فاصله زماني بين شيرخواري و بلوغ كه وقفه جواني ناميده مي

هاي كم دامنه ترشح نامنظم و كم است پالس GnRHفعال است فركانس و دامنه ترشحي ضرباني  GnRHتوليد كننده ضرباني 

زايش اف LHبيشتر از  FSHتوان در كودكان در سنين پيش از بلوغ در طول خواب تشخيص داد. سطح ا ميگنادوتروپين ر

 يابد اما هيچ افزايش قابل توجهي در غلظت هورمون استروئيد وجود ندارد.مي

نشان داده شد  شد اما بعدهاعلت اين خاموش بودن محور در ابتدا به تأثير فيدبك منفي استروئيدهاي گنادي نسبت داده مي

ه فيدبك هاي گنادي هورموني ندارند كافتد (ديس ژنزيهاي گنادي مثل سندرم ترنر هم همين اتفاق ميكه در ديس ژنزي

وپين اثر دارد نه هاي استروئيدي بر ميزان ترشح گنادوترمنفي داشته باشد) و لذا نشان داده شد كه پس خوراند منفي هورمون

ييرات در ميزان مهار الگوي تيپيك در مرحله ترشح گنادوتروپين از شيرخوارگي تا بلوغ عمدتاً از تغ الگوي ترشح آن. بنابراين

اشي نو ميزان كمتر از حساسيت بالا به ميزان كم پس خوراند منفي استروئيدهاي گنادي  GnRHمركزي ترشح ضرباني 

     شود.مي

 

 
FIGURE 9.1 

 بلوغ

 LHكند و ها تغيير ميت در دختران نابالغ ويژگي ضربان شبانه ترشح گنادوتروپينحدود يك سال قبل از جوانه زدن برس

يابد هنگامي كه ضربان شبانه ترشح گنادوتروپين به اندازه كافي زياد شود و بتواند ميزان قابل افزايش مي FSHنسبت به 

يابد برابر افزايش مي ١٠حدود  LHه ترشح شود. در اين هنگام دامنتشخيص استراديول توليد كند جوانه زدن برست آغاز مي
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رشد و بلوغ
 

୊ୗୌشود در نتيجه در نسبت فقط دو برابر مي FSHدر حالي كه دامنه 
୐ୌ دهد. اين تغيير نشانه افزايش تغيير قابل توجهي رخ مي

 شود.ها ميروي گنادوتروپ GnRHاست و باعث تنظيم افزايش گيرنده  GnRHپاسخگويي هيپوفيز به 

ن از شب به روز هاي گنادوتروپييابد اما كمتر. ضربانها نيز افزايش مييابد فركانس ضربانها افزايش ميپينترشح گنادوترو

تر افزايش بيش LHشود. با پيشرفت بلوغ دامنه ترشح ضرباني تر مييابد و مدت افزايش سطح استراديول طولانيانتقال مي

اب تأثير افزايش سطح استراديول در هر دو سطح هيپوتالاموس و هيپوفيز له بازتئسبرابر). اين م ٢٠-٤٠يابد (تا سطوح مي

اي دارند ل ملاحظههاي روزانه نيز افزايش قابهاي روزانه است ضربانهاي شبانه هنوز بيشتر از ضرباناست اگرچه دامنه ضربان

يكوزيلاسيون ه علت آن تغييرات در گلك يابد.نيز افزايش مي LHپايه به حد قابل تشخيص برسد. فعاليت زيستي  LHتا سطح 

 هورمون است.

دختران پيش  در inhibin Bيابد. سطح ها، سطح پايه استراديول به تدريج افزايش ميدر پاسخ به افزايش ترشح گنادوتروپين

ييرات ابتدا كند. اين تغاز بلوغ پايين است، در اواسط بلوغ به سرعت افزايش و سپس در مراحل پاياني بلوغ كاهش پيدا مي

 inhibinيين دهنده افزايش تحريك تخمدان هستند و سپس با شروع چرخه قاعدگي و فاز لوتئال ارتباط دارند (سطح پانشان

B .(در فاز لوتئال 

يابد، اما تنها پس از منارك به سطوح در اوايل بلوغ بسيار پايين است و پس از آن به تدريج افزايش مي inhibin-A* غلظت 

 است). inhibin Aرسد (اين موضوع بيانگر اين واقعيت است كه جسم زرد منبع اصلي بزرگسالان ميمشابه 

وزانه استروژن رخ ردهد. اين اتفاق پس از حدود يك سال افزايش توليد * منارك يا اولين قاعدگي در اواخر دوران بلوغ رخ مي

 دهد.مي

توانند بازخورد منفي اي افزايش يافته باشد كه ببه اندازه inhibin Bيول و شود كه سطح استراداحتمالاً منارك زماني ايجاد مي

 اي شود.ي چرخهشود توليد استروژن وارد يك الگوها اعمال كنند كه اين بازخورد سبب ميقابل توجهي بر ترشح گنادوتروپين

ه رابطه بازخورد كيت ادامه دارد تا زماني ي قاعدگي متغير هستند. اين وضعزيخونرهاي در ابتدا، طول چرخه قاعدگي و ويژگي

 گذاري به طور منظم برقرار شود.ها به بلوغ برسد و تخمكمثبت بين استراديول و ترشح گنادوتروپين

شود و در بلوغ كه در شيرخوارگي روشن بوده در كودكي خاموش مي GnRHبرخي از عوامل كنترل كننده ژنراتور ضرباني 

شوند شامل عوامل ليست عواملي كه باعث تعديل فعاليت محور هيپوتالاموس ـ هيپوفيز ـ گناد مي شود ومجدداً روشن مي

 مهاري و تحريكي انتقال دهنده عصبي و پپتيدهاست.

 :(GABA)گاما آمينوبوتيريك اسيد 

نقش مهمي در شود و هاي عصبي تخصص  يافته در هيپوتالاموس توليد ميانتقال دهنده عصبي مهاري است كه توسط سلول

 دارد. GnRHتنظيم فعاليت ژنراتور 
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كد كننده آنزيم سازنده  MRNAيا اوليگوداكسي نوكلئوتيد آنتي سنس براي   )AGABA )bicucullineآنتاگونيست گيرنده 

AGABA  (گلوتامات اسيد دكربوكسيلاز) ترشحGnRH هاي مركزي كند. پيامرا تحريك ميGABA  يكي از عواملي است كه

 كند.را در دوران كودكي مهار مي GnRHت عصبي فعالي

 Yنوروپپتيد 

NPY ثر مهاري روي يك پپتيد هيپوتالاموسي است كه در كنترل دريافت غذا و عملكرد توليدمثلي در بزرگسالي نقش دارد. ا

شود ن ميدر نوجوانا GnRHباعث آزادسازي  NPYدارد، تجويز مركزي يك آنتاگونيست گيرنده  GnRHآزادسازي ضرباني 

شود. ها قبل از بلوغ ميدر پريمات GnRHمثل گابا يك ترمز نوروبيولوژيكي است كه باعث ايجاد اثر مهاري روي ژنراتور ضربان 

 به محل تزريق آن در مغز و نه محيط استروئيدي ارتباط دارد. NPYاثرات مختلف 

 گلوتامات

در بدن و در  NMDAهاي از گيرنده GnRHو باعث آزاد شدن  يك انتقال دهنده عصبي تحريك كننده در هيپوتالاموس است

كند. سان مهار ميشود و درمان با يك آنتاگونيست اختصاصي گيرنده گلوتامات اثر آن را در نخستي هاي  غير انآزمايشگاه مي

 كند.محور را فعال مي NMDAساعت)  ٣دقيقه هر ١هفته) و متناوب ( ٣٠-١٦تحريك طولاني مدت (

 هاتينكيس پپ

كنند رساني ميي پروتئين پيامشوند كه از طريق اتصال به گيرندهرمزگذاري مي KISS1نوروپپتيدهايي هستند كه توسط ژن 

 دارد. GnRHو اثر تحريكي روي ترشح ضرباني 

رساني اشد. پيامبرا مستقيماً تقويت نمايد و قادر به تحريك آن نمي GnRHتواند فعاليت ژنراتور ضرباني كيس پپتين تنها مي

ت شود و ممكن اسكيس پپتين هيپوتالاموس بخش كليدي  از مكانيسم نوروبيولوژيكي است كه موجب شروع بلوغ مي

در  KISS1هاي بيان كننده نورون كنند.هيپوتالاموس را تأمين مي GnRHهاي كيس پپتين سوخت ژنراتور ضرباني نورون

 نواحي زير قرار دارند:

 (arcuate nucleus)هسته قوسي  -

 (AVPV/PeN)ناحيه پيش بطني قدامي ـ شكمي  -

 (medial amygdala)ناحيه پشتي ـ مياني آميگدال  -

 كنند.دهند، بيان ميدهي كيس پپتين را انجام ميكه سيگنال GPR54نيز گيرنده  GnRHهاي نورون

 (NO)د و نيتريك اكسي (dynorphin)دينورفين  و B (neurokinin B)رسد آزادسازي كيس پپتين توسط نوركينين به نظر مي

 هاي تحريكي و مهاري در تنظيم نوسانات و ترشحات آن نقش دارند.شود كه با ايجاد پيامتنظيم مي
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را كاهش  LHهاي شود، هم دامنه و هم فركانس پالسمي GPR54تزريق مداوم كيس پپتين كه موجب كاهش تنظيم گيرنده 

 دهد.مي

هاي ساير مهاي كيس پپتين را با پياكند، احتمالاً سيگنالرا كنترل مي GnRHامل و شروع ترشح ضرباني * سيستمي كه تك

 كنند.يكپارچه مي NPYو نوروپپتيدهايي مانند  GABAهاي عصبي مانند گلوتامات و انتقال دهنده

 GnRHرشح رد و به طور غيرمستقيم تاست كه اثر مهاري در آن دا MKRN3هاي كيس پپتين پروتئين * يكي از تنظيم كننده

 رود).تر مييابد و در طول دوران بلوغ نيز به طور مداوم پايينكند (پيش از شروع بلوغ كاهش ميرا تنظيم مي

 باشند.هاي استروئيدي روي هيپوتالاموس ميهاي كيس پپتين همچنان هدايتگر اثرات فيدبك منفي هورموننورون

 رساني محيطيپيام

ي توليدمثل به داري و سوء تغذيه مزمن در كنترل عصبع چاقي سن بلوغ در حال كاهش است. در مقابل اثر مهاري روزهبا شيو

 خوبي شناخته شده است.

 لپتين

 leptinهاي فاقد شود و غلظت آن با چربي بدن و تغيير در محتواي چربي مرتبط است. موشهاي چربي توليد ميتوسط سلول

ها در بلوغ با شود.غلظت لپتين در پسرها و دخترها ميشود و درمان با لپتين موجب شروع بلوغ در آنميوارد مرحله بلوغ ن

بايد در حالي كه در رود و سپس به سطح پيش از بلوغ خود كاهش مييكديگر تفاوت دارد. در مردها سطح لپتين ابتدا بالا مي

 رود.در كل بلوغ بالا مي leptinها غلظت زن

آندروژن  ي و ارتباط معكوسي با ميزانرپوستيزارتباط مستقيمي با چربي  leptinطالعه مشاهده شد غلظت سرمي در يك م

رك را يك سن منا ng/ml 1سرم به ميزان  leptinاست با كاهش سن منارك همراه است و افزايش غلظت  leptinدارد. افزايش 

ا شروع بلوغ همراه ن با لپتين نوتركيب با تغييرات اندوكرين مطابق بدهد. در كودكان بيمار و در سن بلوغ درماماه كاهش مي

وپيك هستند. با اين است در حالي كه تمام بزرگسالان با كمبود مادرزادي لپتين يا گيرنده آن دچار هيپوگناديسم هيپوگنادوتر

 وغ دارد.ي در شروع بلرقطعيغتر باعث بلوغ زودرس نشده است. لپتين نقش مهم ولي حال درمان مشابه در كودكان جوان

 هاي متابوليكساير عوامل مطرح در پيام

چرب آزاد مطرح  اي توليدمثل مثل انسولين ـ گرلين ـ پپتد مشابه گالانين و اسيدهايبه عنوان ايفاي نقش در تنظيم تغذيه

 اند.شده

 فيزيولوژي بلوغ طبيعي

عبارتند از: شروع ترشح آندروژن آدرنال (از  آدرناككنند. بعيت ميبيني توقايع كليدي بلوغ عموماً از يك الگوي قابل پيش

يعني فعال  گناداركشود)، يعني ظاهر شدن موي زهار (توسط آندروژن آدرنال تحريك مي پوباركشود)، قبل بلوغ آغاز مي
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ار شدن بافت پستان  يعني پديد تلاركشوند و شدن محور هيپوتالاموس ـ هيپوفيز ـ گناد كه موجب تسهيل رشدي بلوغ مي

 و نهايتاً منارك يعني شروع قاعدگي.

 آدرناك

شود. اگرچه مستقل در پسران و دختران آغاز مي سالگي ٦و تقريباً در سن  شودناميده مي افزايش توليد آندروژن آدرناك

 بط هستند.از بلوغ محور هيپوتالاموس ـ هيپوفيز ـ غده جنسي است اين دو اغلب به طور گذرا به يكديگر مرت

هاي يد واسطهاست كه با تغيير به سمت افزايش تول ACTHبه تحريك  كناشي از تغيير در پاسخ آدرنا كافزايش توليد آدرنا
5-B3 ) 4آلفا هيدروكسي پرگنولون ـ دهيدرو اپي آندروسترون) و كاهش توليد  ١٧هيدروكسي استروئيد  كتواستروئيد

نزيمي كه در فصل آ(در الگوريتم روستنديون) (يعني مسير عمودي در الگوريتم آنزيمي!) آلفا هيدروكسي پروژسترون و آند ١٧(

 شود.شخص ميمبدون تغيير در ترشح كورتيزول آمده است، الگوريتم آنزيمي توليد آندروژن و . . . را مطالعه كنيد)  ١٠

 ٤٠بالاي  DHEA-Sص آدرنارك نشانگر آغاز آدرناك است. بهترين شاخ (DHEA-S)سولفات سرم  DHEAافزايش در 

گيرد سالگي شكل مي ٣از زونا رتيكولاريس لايه دروني قشر آدرنال كه تقريباً در  كهاي آدرنادر ليتر است. آندروژن ميكروگرم

يمي زونا رتيكولاريس شود. پروفايل آنزشود، توليد ميدر آدرناك به خوبي مشخص مي DHEA-Sو همزمان با افزايش توليد 

هيدروكسي  3Bفعاليت است. زورتيكولاريس پروفايل آنزيمي خاص خود را دارد.  DHEA-Sو  DHEAتشكيل  به نفع

 بسيار بالا است. P450C17استروئيد دهيدروژناز كم است در مقابل فعاليت 

با افزايش  غ ويا كورتيزول در طول زندگي بلو ACTHهاي خون بدون تغيير سطح محرك اوليه آدرناك ناشناخته است سطح آندروژن

مطرح شده  به عنوان واسطه در اين روند ٦اينترلوكين اند. پرواپيوملانوكورتين دخيل POMLكند. اگرچه مشتقاتسن تغيير مي

همراه است.  leptinزيرا آدرناك همزمان با افزايش چربي بدن و  لپتين نيز نقش داردرا تحريك كند.  DHEAتواند ترشح و مي است

leptin  ل هيپرانسولينمي كند. رابطه زماني بين آدرناك و افزايش چربي بدن ممكن است به دليلياز  را تحريك مي ١٧و  ٢٠فعاليت

روژن آدرنال نهايتاً منجر به باشد. افزايش مداوم ترشح آند IGF-1جبراني يا فعال شدن محور هورمون رشد / عامل رشد شبه انسولين 

با  كروژن آدرناشود. سطح آندد پيلوسباسه كه حاوي يك فوليكول مو و غده سباسه است  ميپوبارك و همچنين تكامل و فعاليت واح

رناك حدوداً آد  تغييرات چگالي استخوان همخواني دارد و ممكن است اين هورمون در رشد استخوان كورتيكال نقش داشته باشد.

 ـهيپوفيز گنادي رخ مي ٢-٣  (نكته مهم)  دهدسال قبل فعال شدن محور هيپوتالاموس 

 آدرناك زودرس لزوماً با تلارك يا منارك همراه نيست. )١

گنادوتروپيك آدرناك در بيماران هيپوگناديسم هايپرگنادوتروپيك مادرزادي (ديس ژنزي گنادي) يا هيپوگناديسم هايپو )٢

 دهد.(مانند سندرم كالمن) رخ مي

 دهد.شود نيز رخ مي) كه با گلوكوكورتيكوئيدها درمان ميگنادارك در كودكان مبتلا به بيماري آديسون (هايپوآدرناليسم )٣

 افتد.سال با بلوغ زودرس واقعي گنادارك قبل آدرناك اتفاق مي ٦در كودكان زير  )٤
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 رشد

شود آيد. رشد اندام زودتر از رشد تنه انجام مي) در زمان بلوغ به دست مي%١٧-١٨درصد قابل توجهي از قد زمان بزرگسالي (

حداكثر دهد. سال زودتر از پسران رخ مي ٢شود. جهش بلوغ رشد در دختران تقريباً هاي ديستال شروع ميقسمتو ابتدا در 

مان  جهش زتفاوت در قد بزرگسالي مردان و زنان به شروع در  افتد.ماه قبل از منارك اتفاق مي ٦سرعت رشد تقريباً 

متر سانتي ٢رسند؛ پسران تقريباً به حداكثر رشد قدي خود ميزماني كه دختران  رشدي در پسران و دختران بستگي دارد.

كنند. متر در سال رشد ميسانتي ٤تا  ٣سال ديگر با سرعت  ٢تا  ١بلندتر از دختران هستند، پسران قبل از ورود به بلوغ حدود 

 متر در سال است.سانتي ٩متر و در دختران سانتي ٣/٩حداكثر سرعت رشد قدي در پسران حدود 

تجمع توده استخواني در بلوغ براي به وجود آمدن حداكثر توده استخواني كه تعيين كننده عمده خطر ايجاد 

ترين نقش را در تعيين ميزان حداكثر توده استخواني دارد اگرچه ژنتيك مهم استئوپروز در بزرگسالي است، حياتي است.

ها نيمي از كل كلسيم در ها در زمان بلوغ نيز نقش دارند. در زناما عوامل ديگري از جمله تغذيه و مواجه شدن با هورمون

٢تا  ٥/٠آيد و اين ميزان در مردها زمان بلوغ به دست مي
 ٩تقريباً است. در دختران  حداكثر سرعت در تجمع مواد معدني  ٣

ن در دوران بلوغ منعكس كننده افتد. تغيير وزبعد از به دست آمدن حداكثر سرعت رشد قدي در منارك اتفاق ميماه  ١٢تا 

تغيير در تركيب بدن و نسبت شاخص توده بدون چربي و چربي به يكديگر است. دختران نسبت به پسران چربي بدن بيشتري 

سالگي در درجه اول مربوط به تغييرات  ١٦قبل  BMIگيرند. افزايش ها و پشت قرار ميها در بازوها، راندارند كه بيشتر آن

 چربي و پس از آن مربوط به افزايش توده چربي است.توده بدون 

 هورمون رشد

قرار  ١٧وزوم در كروم GHشود. خانواده ژن شود و در بالاترين مقادير توليد ميها توليد ميهورمون رشد توسط سوماتوتروپ

شود البته عوامل كنترل مي GHRHدر درجه اول توسط  GHاست. ترشح  دهيچيپهيپوفيز بسيار  GHدارند. تنظيم ترشح 

 GHات محيطي شوند. اكثر اقداممي GHمحيطي هم تأثير دارند و باعث تحريك (گرلين) يا مهار (سوماتوستاتين) آزادسازي 

 شود.گري ميكند واسطهرا مهار مي GHكه آزاد شدن  I (IGF-I)توسط فاكتور رشد شبه انسولين 

و قند  GHرشح تداري و مواد غذايي با پروتئين بالا باعث تحريك . روزهنقش دارند GHاي نيز در تنظيم ترشح عوامل تغذيه

ي مهار را تحريك و گلوكوكورتيكوئيدهاي اضاف GHشوند. استروژن رهاسازي مي GHخون بالا و لپتين باعث مهار ترشح 

 يابد.كاهش مي %٥٠سال  ٧در دوران بلوغ به اوج خود رسيده و با افزايش سن تقريباً در هر  GHكنند. ترشح مي

GH شود و در رشد و  بلوغ دامنه ضرباني هم به صورت ضرباني ترشح ميGH رد در به خصوص در هنگام خواب افزايش دا

لوغ بترين عامل تعيين كننده سرعت رشد خون مهم GHيابد. ميزان افزايش سطح به تدريج افزايش مي GHنتيجه غلظت 

 است.
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 IGF-Iشح از طريق تحريك سنتز كبدي و تر GHهستند.  GHهايي كمتر با دامنه كمتر نكودكان با رشد آهسته داراي ضربا

) laronشود. جهش گيرنده هورمون رشد باعث عدم حساسيت به اين هورمون و عدم رشد (كوتولگي باعث رشد و تمايز مي

حريك سنتز پروتئين ـ ليپوليز ـ ت شامل: افزايش GHپايين است. اثرات  IGF-Iبالا و سطح  GHشود. در اين افراد سطح مي

 پي فيز استخوان است.ابر روي  (IGF-I) ميرمستقيغاثر ضد انسولين ـ احتباس آب و سديم و از طريق فعاليت مستقيم و 

 Iفاكتور رشد شبه انسولين 

IGF-I  در پاسخ بهGH شود. در سرم به پروتئين متصل شونده توسط كبد ترشح ميIGF  الاببا ميل تركيبي (IGFBP3) 

از طريق گيرنده خود كه به طور  IGF-Iاند. و انسولين متعلق به يك خانواده IGF-IIو  IGF-Iشود. ژن رمزگذار متصل مي

شود. رل ميـ تيروكسين و ساير فاكتورهاي رشد كنت GHكند و غلظت گيرنده توسط ها هست، عمل ميگسترده در انواع بافت

IGF-I دهد.پوپتوز را انجام ميتحريك رشد سلول و مهار آ 

ام مايعات خارج در تم IGFBP3بيشتر از گيرنده اش است.  IGF-Iها به پروتئين است كه ميل آن ٦شامل  IGFBPخانواده 

 كلي حالت اشباع دارد. دارد اما به طور IGF-Iتر است و بيشترين تمايل را به در سرم فراوان IGFBP3سلولي وجود دارند. 

IGFBP1 هست پس تأثير بيشتري در تنظيم ميزان  راشباعيغتر وجود دارد اما هاي پاييندر غلظتIGF-I ارد و غلظت آن د

-IGFشود. سطح شود و بعد تغذيه كم ميشود. در زمان ناشتايي كه انسولين كم است ميزانش زياد ميتوسط انسولين كنترل مي

I هاي مرتبط با سوء تغذيه مثل در بيماريIBD يابد و اثرات وئيدي كاهش ميو هايپوتيرFSH  وLH  در تخمدانACTH  

شود. برابر مي ٧بلوغ  شود. در هنگامكند. سطح آن از غلظت بسيار كم هنگام تولد آغاز ميبر تيروئيد را تقويت مي TSHبرآدرنال و 

 يابد.يابد با پيشرفت سن به آهستگي كاهش ميكاهش مي %٥٠سالگي حدود  ٢٠در 

 گنادياستروئيدهاي 

دهند كه استروئيدهاي شود ولي شواهد نشان ميتحريك مي IGF-Iو  GHجهش رشدي زمان بلوغ عمدتاً توسط افزايش 

رشح دهند كه جهش رشدي زمان بلوغ حداقل تا حدي به دليل افزايش تجنسي هم نقش مهمي دارند. مشاهدات نشان مي

GH تواند حتي در غياب افزايش طبيعي مي ثانويه به اثر استروئيدهاي جنسي است و بلوغ زودرسGH  ياIGF-I  موجود در

ئيدهاي اي شود. رشد طبيعي بلوغ نيازمند اثرات استروگردش خون در زمان بلوغ موجب القاي جهش رشدي قابل ملاحظه

 كنند.ياست در نهايت استروئيدهاي جنسي قد بزرگسالي را با تحريك جوش خوردن اپي فيزها محدود م GHجنسي و نيز 

 زمان بلوغ

لي، محيط هاي بدون پاسخ است سن شروع بلوغ و منارك تحت تأثير ژنتيك، سلامت كشود يكي از پرسشآنچه باعث بلوغ مي

 هاي محيط زيست است.اجتماعي و قرار گرفتن در معرض آلاينده
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ان با سابقه خانوادگي بلوغ زودرس ارتباط بين قد و سن منارك اساس ژنتيكي دارد. يكي ديگر از فاكتورها چاقي است. كودك

به احتمال زياد بلوغ زودرس خواهند داشت. بين مادران و دختران و بين خواهران در مورد سن منارك هماهنگي خوبي وجود 

 دارد.

فتادن بلوغ ااز عوامل تأثيرگذار زودتر اتفاق  تر و مناطق شهري و چاقي خفيفنزديك بودن به خط استوا، ارتفاع پايين

ها، بيسفنول كشها، علف(فتالات . برخي از عوامل محيطيكنندنيمكره شمالي بلوغ را ديرتر تجربه مي . ساكنينتندهس

A(سن شروع بلوغ دهند. كنند و زمان بلوغ را تحت تأثير قرار ميبه عنوان مختل كننده نورواندوكرين عمل مي ، تريكلوزان

 ده كاهش يافته است.به طور تدريجي در قرن گذشته در ايالات متح

كنند. با اين شروع مي سالگي ٩سالگي و سفيد پوست در سن  ٩تا  ٨دختران سياه پوست بلوغ را بين به طور متوسط 

يد پوست سالگي و در دختران سف ٦در دختران سياه پوست در اوايل تواند به صورت نرمال حال تلارك و يا پوبارك مي

نارك همراهي مبا كاهش مختصر قد در بزرگسالي و افزايش خطر چاقي نسبت به تأخير در رخ بدهد. بلوغ زودرس  سالگي ٧از 

 دارد.

 مراحل تكامل بلوغ

بندي كه رخ ميدهد.سيستم مرحله مناركو سپس  تلارك ـ پوباركبه دنبال آن  اولين علامت بلوغ تسريع رشد است

توصيف شد. مراحل  گيرد براي اولين بار توسط مارشال و تانربيشتر براي توصيف تغييرات فيزيكي بلوغ مورد استفاده قرار مي

اسلي در پسران تانر صفات ثانويه جنسي را شامل رشد پستان در دخترها، رشد موي پوبيس در هر دو جنس و تكامل دستگاه تن

 مرحله تانر وجود دارد: ٥كند. توصيف مي

 تلارك

I   سالي است.نشانگر تكامل بزرگ ٥نشانگر قبل بلوغ و مرحله 

II  جوانه زدن برست و بزرگ شدن و پهن شدن آرئول 

III  شود.شود و سطح آن بالاتر از آرئول ميبرست بزرگتر مي 

IV  سازند.آرئول و نوك برست (نيپل) برجستگي اضافي مي 

V  .شكل و قوام بزرگسالي را دارد 

و حالت ارتباط ي در عده كمي اين اتفاق برعكس است. در هر دافتد ولدر اكثر نوجوانان پوبارك كمي بعد  تلارك اتفاق مي

 كنند.نزديكي با هم دارند و به طور موازي با يكديگر پيشرفت مي

 پوبارك

II  پيدايش مقدار كمي از موهاي طويل و نسبتاً صاف روي لبيا ماژور 

III  تر شدني مو و گسترش به خارج و ضخيمخوردگچيپ 



٢٠

 
 

 

 

 فيزيولوژي و اختلالات قاعدگي

N
or

m
al

 &
 A

bn
or

m
al

 
G

ro
w

th
 &

 P
u

be
rt

al
 

IV   گسترش بيشترپوشاندن لبيا و 

V  گسترش به قسمت داخلي ران 

) نياز دارد. سال ٦تا  ١(ساله  ٥/٤و توالي بلوغ به يك دوره  افتدسال بعد از جهش رشد اتفاق مي ٦/٢منارك به طور متوسط 

افتد. معمولاً يق ميابد. قاعدگي كه بلافاصله بعد منارك اتفااينچ) افزايش نمي ٤/٢( cm 6شود و بيش از بعد منارك رشد كند مي

سال بعد  ٤ر ماه ادامه داشته و حتي د ١٨تا  ١٢غالباً گذاري گذاري نامنظم و گاه سنگين است. چرخه فاقد تخمكفاقد تخمك

شود گذاري ميدر ميانه سيكل و تخمك LHنيز ناشايع نيستند. تكامل فيدبك مثبت  استروژن باعث تحريك ترشح ناگهاني منارك 

ه منارك بعد از كگذاري به سن منارك ارتباط دارد هنگامي مان لازم براي ايجاد چرخه قاعدگي همراه با تخمك(ايجاد منارك). ز

ها ، حجم بيضهدر بلوغ پسران باشند.گذاري ميسال همراه با تخمك ٥/٤ها طي افتد فقط نيمي از قاعدگيسالگي اتفاق مي ١٣سن 

 كند.در سراسر دوران بلوغ افزايش پيدا مي

ها، افزايش حجم بزرگ شدن اسكروتوم و بيضه ليتر است و پس از آن ميلي ٥/١تانر حجم هر بيضه كمتر از  stage 1ر د

ي با الگو بالغ و گسترش موهاي ناحيه تناسل glansليتر، طولاني شدن آلت تناسلي، تكامل ميلي ٢٠ها به بيش از نهايي بيضه

 ها و شكم.به سمت سطح داخلي ران

ملكرد است. از اواخر يپوتالاموس ـ هيپوفيز ـ گناد در زندگي جنيني متمايز شده، رشد و نمو داشته و قبل تولد داراي عمحور ه

هاي مهيپوتالاموس كه به دليل مكانيس GnRHشيرخوارگي تا كودكي غيرفعال است. به دليل سركوب شدن ترشح ضرباني 

ست. آدرناك در ات بالا به اثرات پس خوراند مقادير كم استروئيد گنادي اي كمتر به دليل حساسيمهاري مركزي و تا اندازه

 GnRHح ضرباني شود. پس از يك دهه خاموشي؛ ترشافتد و نهايتاً باعث پوبارك مياواخر كودكي به علتي ناشناخته اتفاق مي

 ـگناد دوباره فعال ميافزايش مي  ـهيپوفيز  هاي متابوليك سخ به پيامكه احتمالاً در پا شود (گنادارك)يابد و محور هيپوتالاموس 

بتدا در شب و اشود. افزايش ترشح ضرباني گنادوتروپين با منشأ طبيعي است. غلظت استراديول افزايش و منجر به تلارك مي

فاق لارك اتيابد. جهش رشدي استخواني كه قبل پوبارك و تدهد ولي به تدريج به سراسر روز گسترش ميهنگام خواب رخ مي

است با افزايش  IGF-Iشود) و به دنبال آن افزايش (كه توسط استروئيد جنسي القا مي GHافتد عمدتاً ناشي از ترشح مي

 افتد.استروژن نهايتاً منارك اتفاق مي
 


