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 هقالِ هشٍسی

 

  

ت٠ ػٜٞاٙ اظ  POF( اؾت. تی٘اضیPOFزضٗاٛی، ٛاتاضٝضی ٛاقی اظ ٛاضؾایی ظٝزضؼ تر٘ساٙ ) تطیٚ ػاضضۀ قی٘ی قایغ هقذهِ:

قٞز ٠ً تا اكعایف ؾغح ُٜازٝتطٝپیٚ، ًا١ف ؾغح  ؾآِی تؼطیق ٗی 40زؾت زازٙ ػٌ٘ٔطز عثیؼی تر٘ساٙ هثْ اظ 

تط ؾلاٗت  POF ظیازضؿٖ تاثیط  ػٔیی ٗی قٞز. اؿٔة ٜٗجط ت٠ ٛاتاضٝض اؾتطازیّٞ ٝ ًا١ف شذیطٟ تر٘ساٙ ٗكرم قسٟ ٝ

 زض اذتیاض١ای حیٞاٛی ایٚ كطنت ضا  ٗسّ تطای ایٚ ٜٗظٞض ٛاٗكرم اؾت. ایٚ تی٘اضیعیٞٓٞغی ػ٘ٞٗی ٝ ًیلیت ظٛسُی، پاتٞكی

تطیٚ ضٝـ ایجاز ٗسّ حیٞاٛی ٛاضؾایی  ضایجتطضؾی ًٜیٖ. عٞض جاٗغ  ت٠ضا تی٘اضی عٞض كطضی پاتٞغٛع  ز١ٜس ٠ً ت٠ ٗیهطاض ٗا 

ٝ ٛیع ٗؿیط١ای  زضٗاٛی قی٘ی یاٛٞاع زاض١ٝاٗغآؼ٠، تاقس. زض ایٚ  زضٗاٛی ٗی تلازٟ اظ زاض١ٝای قی٘یظٝزضؼ تر٘ساٙ، اؾ

  ٗٞضز تطضؾی هطاض ذٞا١ٜس ُطكت. ٛوف زاضٛس،  ظٝزضؼ تر٘ساٙ زض ٗٞـ ییٗسّ ٛاضؾا جازیزض اٗطتٞع٠ ٠ً  ٌٗٞٓٞٓی

ایجاز ت٠ ٜٗظٞض  يیُٜازٝتًٞؿتطیٚ زاضٝی  ػٜٞاٙ ضایج تا تٞج٠ ت٠ ٗغآؼات اٛجإ قسٟ، زاضٝی ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ت٠ گيشی: ًتيجِ

 ُطزز. زض ٗٞـ ٗؼطكی ٗی POFٗسّ 

 

 ٗٞـ ،یٛاتاضٝض ،زضٗاٛی قی٘ی یظٝزضؼ تر٘ساٙ، زاض١ٝا ییٛاضؾا ّای کليذی: ٍاطُ
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  ٍ ّوکاساى ًگاس پَلادًٍذ
 

 هقذهِ

زض  ٗكٌلات ؾلالاٗت ػ٘لاٞٗی جٞاٗلاغ    تطیٚ ؾطعاٙ یٌی اظ ٢ٖٗ

ؾطعاٙ ٗثلاتلا   ١ط ؾا٠ٓ ١عاضاٙ ظٙ جٞاٙ ت٠. ؾطاؾط ج٢اٙ اؾت

  ٖ زضٗلالااٛی ٝ پطت١ٞلالاای   ١لالاای قلالای٘ی  قلالاسٟ ٝ زض ٗؼلالاطو ضغیلالا

ُیطٛس ٠ً تأثیط ٜٗللای   هطاض ٗی ًؿیي یا ؾ٘یت ؾٔٞٓی،تٞتٞایؾ

ٖ  .(1ٗثْ زاضٛلاس ) تٞج٢ی تط تٞٓیلاس  هاتْ تلاطیٚ   تلاطیٚ ٝ قلاایغ   ٢ٗلا

ٙ  ػٞاضو قی٘ی  Premature زضٗاٛی، ٛاضؾایی ظٝزضؼ تر٘لاسا

ovarian failure (POF ) ٙیا ٛاضؾایی اٝٓی٠ تر٘ساPrimary 

Ovarian Insufficiency (POI)  ٝ ٝ ی ضتلالا٠ زٛثلالااّ آٙ ٛاتلالااض

ضیلاع قلاایغ اؾلات،     یي تی٘اضی ؿسز زضٝٙ POF (.2, 3تاقس ) ٗی

ٚ  ٠ً تا   ١لاا ١ٞضٗلاٞٙ ٓلاٞت یٚ ًٜٜلاسٟ     اكعایف ؾلاغح ُٜلاازٝتطٝپی

Luteinizing hormone (LH  ّ  ( ٝ ١ٞضٗٞٙ ٗحلاطى كٞٓیٌلاٞ

Follicle-stimulating hormone (FSH)  ٟآٜٗلالالالالالالاٞض(

ٙ  ١یپط ١لالاای جٜؿلالای   ُٜازٝتطٝپیلالاي(، ؾلالاغٞح پلالااییٚ ١ٞضٗلالاٞ

ٝ ػسٕ هاػسُی ت٠ ٗست حساهْ  ١ا( ٝ ای٢ٜیثیٚ( E2اؾتطازیّٞ ))

(. ػلالاٟٝ  4, 5قٞز ) ؾاّ ٗكرم ٗی 40ٗاٟ زض ظٛاٙ ً٘تط اظ  4

ٙ  ٗلاست   تط ایٚ، تی٘اضاٙ اظ پیاٗس١ای عٞلاٛی ، اظ ً٘ثلاٞز اؾلاتطٝغ

١لاای هٔثلای ػطٝهلای ٝ اذلاتلالات      ج٠ٔ٘ پًٞی اؾترٞاٙ، تی٘اضی

ٛاقلاٜاذت٠   POF(. ػْٔ 6, 7تطٛس ) ضٝاٛی ٗاٜٛس اكؿطزُی ضٛج ٗی

اؾلالات ٝ تلالا٠ ػٞاٗلالاْ پیسیلالاسٟ تؿلالایاضی ٗاٜٛلالاس ٛولالاایم غٛتیٌلالای،  

جطاحلالای ) ایاتطٝغٛیلالاي ػٞاٗلالاْ، تذلالاٞزایٜ٘ی، ػلٞٛلالااذلالاتلالات 

ٗطتٞط ٗلای   زضٗاٛی یا ضازیٞتطاپی( ٝ ؿیطٟ آؾیة قی٘یتر٘ساٙ، 

یٌلای اظ ػٞاٗلاْ   ػٜٞاٙ زضٗاٛی ت٠  قی٘ی. اظ زاض١ٝای (8, 9قٞز )

ٙ ٢ٖٗ ٛاضؾایی ظٝزضؼ تر٘ساٙ زض تی٘اضا  ٛی ٠ً ػٌ٘ٔطز تر٘لاسا

 ی(. زاض١ٝلالاا10) قلالاٞز یلالااز ٗلالای  ١لالاا ٗتٞهلالاق قلالاسٟ اؾلالات،   آٙ

 ٔلا٠ یآٌٓػٞاٗلاْ   -1قلاٞٛس:   یٗلا  ٖیتوؿلا  ُطٟٝ 5زضٗاٛی ت٠  قی٘ی

 ْ،یًٔٞضاٗثٞؾلالا ٚ،یٌٗٔٞضتلالااٗ س،یٌٔٞكؿلالالاٗیٗثلالاْ ؾ ًٜٜلالاسٟ

 ٕٞیلا ٜیپلات ٠یلا تلاا پا  ثاتیتطً -2تٞؾٞٓلاٙ ٝ ٗٔلاٙ  ٚ،یپطًٝاضتاظ

ٗثلاْ   ١لاا  تیلا ٗتاتٞٓ یآٛتلا  -3 ٚیًطتلاٞپلات  ٝ ٚیپلاتلا  ؽیؾلا  ٗثْ

 یس١ایلالاآٌٓآٞئ -4 ٚیتاضاتیؾلالا ٝ ْیكٔٞئٞضاؾلالا -5ٗتٞتطًٝؿلالاات، 

 ی١لاا  يیلا ٞتیت یآٛتلا  -5 ٚیتلاؾتٚ یٝ ٝ ٚیؿتیًطٚ یثْ ٝٗ ٌٜایٝ

 ٚیؿلا یضٝتٞٝ زًٝؿ ٚیؿیٔٞٗایت ٚ،یؿیزاٛٞضٝتٗثْ  ٚیٌٔیآٛتطاؾا

ٜٗجلاط  زضٗاٛی  قی٘ی . هطاض ُطكتٚ زض ٗؼطو زاض١ٝای(11, 12)

 ْ -DNA Double ای زٝ ضقلالات٠ ١لالاای یقٌؿلالاتِ تلالا٠ تكلالاٌی

stranded breaks (DSBs)     قلالاسیستطیٚ ٛلالاٞع آؾلالایة تلالا٠(

DNAٌّٞاكتلا٠ یج٢ف  ٚیپطٝت  س.ٛقٞ ١ای تسٝی ٗی (، زض كٞٓی 

 Ataxia-telangiectasia mutated یتلاٛػًتلالالااظ یآتاًؿلالالا

(ATM) ، ةیآؾ میزض تكر ْیزذ ٚیپطٝت DNA، DSBs  ضا

 ی١لاا ٚ یٝ پطٝت  یؾٔٞٓچطذ٠  یٛواط تاظضؾ یؾاظ كؼاّ نیاظ عط

ٚ  تلاا  ًٜلاس.  یٗ ٖیٝ تطٗ ییقٜاؾا DNA ٖیتطٗ حلااّ، اُلاط زض    ایلا

 DNAآؾلایة  كؼلااّ ٛكلاٞٛس،    DSBsتر٘ساٙ ٗؿیط١ای تطٗیٖ 

 آپٞپتلاٞظ ، كؼاّ قسٙ ٗؿیط ٢ٗاض توؿیٖ ؾٔٞٓیت٠  تٞاٛس ٜٗجط ٗی

١ا ٝ زض ٢ٛایلات ٜٗجلاط    ١ای ُطاٛٞٓٞظای ؾٞٗاتیي ٝ تر٘ي ؾّٔٞ

ٖ (. 13-15) ًا١ف شذیطٟ تر٘ساٙ قٞزت٠  ٚ  ١لا زاض١ٝلاای   چٜلای

١ای ؿیطتلاسذیٖ   ٛی زض زضٗاٙ عیق ٝؾیؼی اظ تی٘اضیزضٗا قی٘ی

زضٗاٛی هثلاْ اظ   ایٜ٘ی تا قطایظ قی٘ی ١ای ذٞز اظ ج٠ٔ٘ تی٘اضی

ای تلاطای قلاطایظ    علاٞض كعایٜلاسٟ   ١ای تٜیازی ٠ً ت٠ پیٞٛس تا ؾّٔٞ

ْ  ١٘اتٞٓٞغیي ٗاٜٛس ًٖ ٗلاٞضز اؾلاتلازٟ    ،ذٞٛی ؾّٔٞ زاؾی قلاٌ

تط ؾلالاٗت ػ٘لاٞٗی ٝ    POFضؿٖ تاثیط ػظیٖ  ػٔی .سٛطیُ یهطاض ٗ

ت٠  ًیلیت ظٛسُی ظٛاٙ ٗثتلا، پاتٞكیعیٞٓٞغی آٙ ٛاٗكرم اؾت.

ز١ٜس ًلا٠   ١ای حیٞاٛی ایٚ كطنت ضا ت٠ ٗا ٗی ٗسّ ١٘یٚ ٜٗظٞض

 حیتطضؾلای ًٜلایٖ. تٞضلا   علاٞض جلااٗغ    تلا٠ عٞض كطضی پاتٞغٛع ضا  ت٠

 یاتیلا ح ،ی٘لااض یت ٚیا یٜیتآ ضٗاٙز یتطا POFتٞؾؼ٠  ؿٖیٌٗاٛ

ًاٗلاْ زض   ٗغآؼلاات زض اٛجإ  ٠ً یی١ا تیاؾت ٝ تا تٞج٠ ٗحسٝز

ّ  ،اٛؿاٙ ٝجٞز زاضز ْ  یٞاٛیلا ح ی١لاا  ٗلاس  اتلاعاض ٗلاٞـ ٝ ضت   ٗثلا

 ٚیلا ا زض. تاقلاٜس  یٗلا  ی٘اضیت ٚیا پاتٞغٛع اكتٚی یتطا یهسضتٜ٘س

 ـًلا٠ اظ   یٗغآؼات یٗوا٠ٓ ت٠ تطضؾ  POFػٜلاٞاٙ ٗلاسّ    تلا٠  ٗلاٞ

تطیٚ ٗسّ  ٠ً ضایج آٛجاییاظ  چٜیٚ ١ٖ .ٖیپطزاذت ،اؾتلازٟ ًطزٛس

قلاٞز   زضٗاٛی ایجاز ٗی تا اؾتلازٟ اظ زاض١ٝای قی٘ی POFایجاز 

زضٗلااٛی ٝ   ، هطاضُطكتٚ زض ٗؼطو قلای٘ی POFتطیٚ ػْٔ  ٝ قایغ

، ٓصا زض ایٚ ٗوآلا٠ ٗلاطٝضی   (16, 17)پطتٞزضٗاٛی زض زضٗاٙ اؾت 

١لالاای ٛاضؾلالاایی ظٝزضؼ تر٘لالاساٙ ٛاقلالای اظ زاض١ٝلالاای      ٗلالاسّ

 ٖ ١ای ٗطتٞع٠ ضا تطضؾی ذٞا١یٖ ًطز.زضٗاٛی ٝ ٌٗاٛیؿ قی٘ی

ت٠ ٜٗظلاٞض ایجلااز ٗلاسّ     زضٗاٛی قی٘ی یزاض١ٝا اٛٞاع -1

POF 
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  یدسهاً یويؿ یداسٍّاًاؿی اص صٍدسع تخوذاى  ییًاسػا

… ّای ایشاى ؿيَع چاقی دس داًـجَیاى دختش داًـگاُ  

 

ــفاهيذ  :Cychlophosphamide (CTX) ػيکلَفؼــــــــ

 O2P.H2O2N2Cl15H7Cتلاا كطٗلاّٞ قلای٘یایی     ؾیٌٔٞكؿلاٗیس

اظ ( ٗٞثط اؾت ًلا٠  18, 19یي ػاْٗ ضس ؾطعاٙ آٌٓی٠ٔ ًٜٜسٟ )

ٗثتلا ت٠ ؾطعاٙ اؾتلازٟ  عٞض ُؿتطزٟ زض تی٘اضاٙ ت٠ 1950ؾاّ 

ذلالاٞز یلالاي زاضٝی جلالااٛثی اؾلالات ًلالا٠ تٞؾلالاظ   CTX. قلالاٞز ٗلالای

 -4زض ًثلالاس تلالا٠ قلالاٌْ    P450  Cytochoromeؾلالاایتًٞطٕٝ

ؾلاپؽ تلا٠ آٓسٝكؿلالاٗیس ٗتلااتٞٓیعٟ     ١یسضًٝؿی ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

ّ كؿلٞضاٗیس ٝ آًطٝٓ یٚ تثسیْ ت٠ ذطز قٞز ٠ً ت٠ ٛٞت٠ ذٞز ٗی

١لاای   تلا٠ ٗتاتٞٓیلات   ٗطتٞط  CTXاثطات زضٗاٛی ٝ ؾ٘ی قٞز. ٗی

تاقلاس. ایلاٚ    اٙ آًطٝٓ یٚ ٝ ذطزّ كؿلٞضاٗیس ٗیكؼاّ آٙ ت٠ ػٜٞ

ػ٘لاْ   DNA ١لاای آٌٓیلاْ تلا٠    تا ٝاضز ًطزٙ ضازیٌا١ّا  ٗتاتٞٓیت

ای یلاا تلایٚ   ًٜٜس ٠ً تا ایجاز پیٞٛس ١ای ػطضلای زضٝٙ ضقلات٠   ٗی

قلاٞٛس  ٝ ٗطٍ ؾٔٞٓی ٗی DNAٜٗجط ت٠ اذتلاّ ؾٜتع ای ضقت٠

ی ٗضط تطای ؾّٔٞ ١ای ٗٞجٞز زض (، ٠ً پیاٗس١ای ؾ23-20٘)

١ایی ٗاٜٛس هٔة، ًثس ٝ ًٔی٠ زاقت٠ ٝ اثطات ؾ٘ی قلاسیسی  اٛسإ

ػلالالاٟٝ تلالاط ایلالاٚ ذلالاطزّ (. 19 ,24زاضز ) ٛیلالاع تلالاط ضٝی تر٘لالاساٙ

كؿلٞضاٗیس تط ٗیتًٜٞسضی ١ٖ اثط ُصاقلات٠ ٝ ٜٗجلاط تلا٠ ًلاا١ف     

ؾلالایتٞظٝٓی  Cٝ تج٘لالاغ ؾلالاایتًٞطٕٝ ؿكلالاا  زٝ علالاطف ْیپتاٛؿلالا

. (25)قلاٞز   اػث آوا آپٞپتٞظ ؾلأٞٓی ٗلای  قٞز ٠ً زض ٢ٛایت ت ٗی

CTX زضٗلالااٛی ٗلالاطتثظ تلالاا آٜٗلالاٞضٟ/  اٝٓلالایٚ زاضٝی قلالای٘یPOI، 

ٚ  ١ٖ ٝ (18, 26))ٗٞـ ٝ اٛؿاٙ(  اذتلاّ ػٌ٘ٔطز تر٘ساٙ  چٜلای

 ًلا٠ تلاا   (27) تطیٚ ػٞاٗلاْ ُٜازٝتًٞؿلایي   ت٠ ػٜٞاٙ یٌی اظ ٢ٖٗ

ّ  تؿطیغ ضٝٛس تٔٞؽ كٞٓیٌّٞ ١لاای تلاآؾ،    ١ای تر٘ساٙ ت٠ كٞٓیٌلاٞ

ٝ زض ٢ٛایلات ٜٗجلاط تلا٠ ٛاضؾلاایی      زازٟر٘ساٙ ضا ًلاا١ف  شذایط ت

. زض ٗغآؼلاات هثٔلای ٛكلااٙ زازٟ    (28) قٞز ٗی ظٝزضؼ تر٘ساٙ

١ای تسٝی، اٝٓی٠،  تاػث ًا١ف تؼساز كٞٓیٌّٞ CTXقسٟ اؾت، 

١لالاای ٗلالاطزٟ زض  اكلالاعایف كٞٓیٌلالاّٞ چٜلالایٚ ١لالاٖثاٛٞیلالا٠، آٛتلالاطاّ ٝ 

ًلاا١ف شذیلاطٟ    .(29-34)قلاٞز   ٗلای ١ای ٗلاٞـ ٝ ضت   تر٘ساٙ

ٞٓی ٛاقی اظ ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ٗطتٞط ت٠ تحطیي تیف اظ حس كٞٓیٌ

 ّ  ١Primordial folliclesلاای تلاسٝی    ٝ ًا١ف شذیطٟ كٞٓیٌلاٞ

(PMFs)      َٜاظ عطیلالالان كؼلالالااّ ؾلالالااظی ٗؿلالالایط ؾلالالایِٜآی

PTEN/Akt/FOXO3 حلااّ زض   . تا ایٚ(31, 35, 36)تاقس  ٗی

یي ٗغآؼ٠ ٛكاٙ زازٟ قسٟ اؾت ٠ً ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ١یچ اثلاطی  

ٛساضز ًلا٠ ٌٗ٘لاٚ    PTEN/Akt/FOXO3ی ٗؿیط زض كؼاّ ؾاظ

ٛؿثت ت٠ ٗغآؼلاات   CTXاؾت ت٠ زٓیْ اؾتلازٟ اظ زٝظ ٗتلاٝت 

 S473 AKT ،S65. اكلاعایف كؿلٞضیلاؾلایٞٙ   (37)هثٔی تاقس 

4E-BP1  تلالا٠P-AKT  ٝP-4E-BP1  زض اثلالاط هلالاطاض ُلالاطكتٚ زض

 2017ٗؼطو ؾیٌٔٞكؿلاٗیس تٞؾظ ُٔسٗٚ ٝ ١ٌ٘اضاٙ زض ؾاّ 

. زض ٗواتلاْ ٗغآؼلاات هثٔلای زض یلاي     (38) ٛكاٙ زازٟ قسٟ اؾت

اظ كؼاّ  (mTORاٗایؿیٚ )پٗسّ جٞٛسُاٙ ٛكاٙ زاز ٠ً ٢ٗاض ضا

١ای اٝٓی٠ ٛاقی اظ ؾیٌٔٞكؿلاٗیس اظ عطین ٗؿیط  قسٙ كٞٓیٌّٞ

PTEN/Akt/mTOR اذتلاّ زض (38, 39)ًٜس  جُٔٞیطی ٗی .

 Rictor/mTORC2/Akt/ Foxo3aتٜظیٖ ٗحٞض ؾیِٜآیَٜ 

ٚ  ١ٖ. (40)ت٠ آپٞپتٞظ ؾٔٞٓی قٞز ٗی تٞاٛس ٜٗجط  قلاٞا١س   چٜلای

 اكلاعایف ٜٗجطتلا٠   CTXز١لاس   ضٝقٜی ٝجٞز زاضز ٠ً ٛكلااٙ ٗلای  

ّ ١ای ُطاٛٞٓٞظا زض كٞٓی ؾّٔٞآپٞپتٞظ  ١لاای زض حلااّ ضقلاس اظ     ٌلاٞ

ؾاظی ٗؿیط ٗیتًٜٞسضیایی ٝ اكعایف تیلااٙ پلاطٝت یٚ    عطین كؼاّ

‐Bax ،Caspase3 ،Caspase1،NODآپٞپتلالالالالالاٞظ  like 

receptor protein3 (NLPR3) ،ٕٝؾیتًٞطc    ًٙلاا١ف تیلاا ٝ

 ,34, 40-45)ٗی قلاٞز   Bcl-2  ٝBclx-lپطٝت یٚ ضسآپٞپتٞظ  

ٛاقلای اظ آؾلایة    PUMAپلاطٝت یٚ پطٝآپٞپتلاٞظ    چٜیٚ ١ٖ .(28

DNA       ٛوف ًٔیسی زض آولاا آپٞپتلاٞظ تر٘لاي زض جٞٛلاسُاٙ تلا٠

 .  (30)زٛثاّ زضٗاٙ تا ؾیٌٔٞكؿلاٗیس، زاضز 

ٟ اؾت ًلا٠ ؾیٌٔٞكؿلالاٗیس   زض ٗغآؼات اذیط ٛكاٙ زازٟ قس

  ٙ  ١Anti-Müllerianلاای ضلاس ٗلاٞٓطیٚ     تاػث ًلاا١ف ١ٞضٗلاٞ

hormone (AMH) ،E2،    اؾلالاتطٝغٙ، پطٝغؾلالاتطٝٙ ٝ اكلالاعایف

 .(6, 29, 31, 32, 46 ,47)قٞز  ٗی ١FSH  ٝLHٞضٗٞٙ ١ای 

هطاض ُطكتٚ زض ٗؼطو ؾیٌٔٞكؿلاٗیس تاػث آؾلایة كٞٓیٌلاٞٓی ٝ   

, 48)( ٗلای قلاٞز   OSٛاقی اظ اؾتطؼ اًؿلایساتیٞ )  POFایجاز 

١ای كؼاّ اًؿیػٙ  . ؾیٌٔٞكؿلاٗیس تاػث اكعایف تٞٓیس ٠ُٛٞ(37

(ROSًا١ف آٛتی ٝ ) ٙعی٘لای زض  ١ای آٛعی٘لای ٝ ؿیلاط آٛ   اًؿیسا

قٞز ٠ً تاػث اذتلاّ زض ػٌ٘ٔلاطز   تاكت تر٘ساٙ ٗٞـ ٝ ضت ٗی

ٗیتًٜٞسضی، آت٢اب، پطاًؿیساؾیٞٙ ٓیپسی ٝ آپٞپتٞظ ٗی قلاٞز  

غح آٛلاعیٖ ١لاای آٛتلای اًؿلایساٛی     . ًا١ف ؾ(10, 31, 49-51)

(، ُٔٞتلالااتیٞٙ پطاًؿلالایساظ SODٗثلالاْ ؾٞپطاًؿلالایس زیؿلالا٘ٞتاظ )

(GPxٙٞٓاكلالالاعایف ٗلالالاا ٝ ) زی ( آٓس١یلالالاسMDA زض ٛاضؾلالالاایی )
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  ٍ ّوکاساى ًگاس پَلادًٍذ
 

تر٘ساٙ ٛاقی ؾیٌٔٞكؿلالاٗیس ٛكلااٙ زازٟ قلاسٟ اؾلات     ظٝزضؼ 

ُلاط   یي حلاؽ . اظ عطف زیِط (44, 46, 49 ,52-54)( 1)قٌْ 

 ٢ٗSIRT Silent informationٖ تطای اؾلاتطؼ اًؿلایساتیٞ،   

regulator1 (SIRT1) ٖ١ای زكاػی ٝ تلاطٗیٖ   اؾت، ٠ً ٌٗاٛیؿ

ًٜلاس ٝ اظ   ضا ًٜتلاطّ ٗلای   ؾلأٞٓی  ؾٔٞٓی ضا ١٘ا١َٜ ٝ ؾطٛٞقت

. زض ٝاهلاغ  (55)ًٜلاس   ١ای آؾیة زیسٟ جُٔٞیطی ٗلای  توای ؾّٔٞ

SIRT1   ١لالاٖ زض آت٢لالااب ١لالاٖ زض اؾلالاتطؼ اًؿلالایساتیٞ تلالاا ٢ٗلالااض

ٝ تحطیلاي   NF-kB Nuclear factor kappa Bؾلایِٜآیَٜ  

 FOXOپاؾد آٛتی اًؿیساٛی اظ عطین تیلااٙ كلااًتٞض ضٝٛٞیؿلای    

ًٜس. ؾیٌٔٞكؿلاٗیس زض تر٘لاي ٗلاٞـ تاػلاث اكلاعایف      ػْ٘ ٗی

SIRT1        ٞت٠ ػٜٞاٙ یلا٠ پاؾلاد تغثیولای تلا٠ اؾلاتطؼ اًؿلایساتی

تٜلالااتطایٚ اؾلالاتلازٟ اظ ؾیٌٔٞكؿلالالاٗیس  .(44 ,56-58)قلالاٞز.  ٗلالای

ٕ     ٗی ١لاای ٗرتٔلاق اظ ج٘ٔلا٠     تٞاٛس ١٘طاٟ تا اثلاطات ٗضلاط تلاط اٛلاسا

ٗؼلاطو   ضلاط هطاضُیلاطی ٗلاٜظٖ زض   زض حلااّ حا  تر٘لاساٙ تاقلاس.  

اظ زؾلات  ی ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ت٠ ػٜٞاٙ یي پیف زضٗاٙ تطای آولاا 

ٙ  آظٗایكلااتی زازٙ ُؿتطٟ كٞٓیٌلاٞٓی زض   تحویولاات   ١لاا  ًلا٠ زض آ

قٞز، اؾتلازٟ ٗی  تر٘ساٙ كاهس كٞٓیٌّٞ تطضؾی ٗیي كیعیٞٓٞغی

 (.  26قٞز )

 

 

 

 

 

 

 

 

 زضٗاٛی تط تر٘ساٙ ١ای ٛاقی اظ زاض١ٝای قی٘ی اٛٞاع آؾیة :1قٌْ 

١٘طاٟ  اؾت ٠ً ییؾٞٓلاٙ زاضٝتٞ Busulfan (BU:)بَػَلفاى 

ّ  ٞٛلاس یٝ زضٗلااٙ پ  تیطیٗلاس  یتلاطا  تا ؾیٌٔٞكؿلالاٗیس   ی١لاا  ؾلأٞ

ٙ یت یتلاطا  ػٟیلا ٝ تلا٠  ي،یلا ؾاظ آٓٞغٛ ؾاظ ذٞٙ فیپ ٗثلاتلا تلا٠    ٘لااضا

ٙ یٗ یٓٞؾ٘ زض ُلاطٟٝ  زاضٝ  ٚیلا قلاٞز. ا  یٗلاعٗٚ اؾلاتلازٟ ٗلا    ٔلاٞغ

ٌ  يیلا هطاض زاضز ٝ تلا٠ ػٜلاٞاٙ    ضس ؾطعاٙ یزاض١ٝا  ٔلا٠ یػاٗلاْ آٓ

ٗلاٞضز اؾلاتلازٟ هلاطاض     1950ًلا٠ اظ ز١لا٠    قلاٞز  یٗ قیًٜٜسٟ تؼط

ّ   تٞؾٞٓلاٙ تلاا   .ُطكت٠ اؾت  ٚیؿلات  یؾ ی١لاا  اتهلااّ تلا٠ ٌٗٞٓلاٞ

ٙ ی١ ی١اٚ یپطٝت   ٚیتلا٠ پلاطٝت    DNAٜٗجلاط تلا٠ اتهلااّ     ،ؿلاتٞ

 ی١لالاا تلالاا تلالاط١ٌٜ٘ف تلالاا ُلالاطٟٝ چٜلالایٚ ١لالاٖقلالاٞز. تٞؾلالاٞٓلاٙ  یٗلالا

ًٜلاس   یضا ٗرتْ ٗ یتؼازّ ضزًٝؽ ؾٔٞٓ ٞٙ،یُٔٞتات ْیسضیؾٞٓل

ّ  ٞیساتیاؾلاتطؼ اًؿلا   فیعاتاػلاث اكلا   ج٠یٝ زض ٛت  ی١لاا  زض ؾلأٞ

 يیزضٗلالااٛی ًلاؾلالا قلالای٘ی یزاض١ٝلالاا (.59) قلالاٞز یٗلالا یؾلالاطعاٛ

زضٗلااٙ   ی(، ٠ً اؿٔة تطاCTX/BU) ٝ تٞؾٞٓلاٙ سیٌٔٞكؿلاٗیؾ

٘  ،قٞز یاؾتلازٟ ٗ یٜیؾطعاٙ زض تآ  یجلاس  یٗثٔلا  سیلا تٞٓ تیؾلا

قلاٞٛس   ی اؾلاتلازٟ ٗلای  ٞاٛیلا زض ٗلاسّ ح  POF یآواٝ تطای  زاضٛس

ؾیٌٔٞكؿلالاٗیس تاػلاث ًلاا١ف ؾلاایع     . تطًیة تٞؾلاٞٓلاٙ ٝ  (60)

 ّ ٝ اكلالاعایف تؼلالاساز   (61)١لالاا  تر٘لالاساٙ، ًلالاا١ف تؼلالاساز كٞٓیٌلالاٞ

قٞز. اظ ؾٞی زیِلاط تٞؾلاٞٓلاٙ تلاا     ١ای ٗطزٟ زض ٗٞـ ٗی كٞٓیٌّٞ

ٝ ٛیع  Nrf2تاظ ٝ اًؿیساٛی ؾٞپطاًؿیس زیؿ٘ٞ ًا١ف ػٞاْٗ آٛتی

ٝ اكلاعایف پلاطٝت یٚ آپتلاٞظی     Bcl-2ًا١ف پطٝت یٚ ضلاسآپتٞظی  

Bax ٗغآؼلاات ٛكلااٙ   (60, 62)قٞز  زض ٢ٛایت تاػث آپٞپتٞظ ٗی .

ٝظٙ تسٙ تحلات   چٜیٚ ١ٖ١ا، ٝظٙ ضحٖ ٝ  اٛس ٠ً ٝظٙ تر٘ساٙ زازٟ

ْ  ٙ تا ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ٝ تٞؾٞٓلاٙ ت٠زضٗا تلاٞج٢ی ًلاا١ف    عٞض هاتلا

 2020ض ؾلااّ  . ٓیلاٞ ٝ ١ٌ٘لااضاٙ ز  (63, 64)( 1یاكت٠ اؾت )قٌْ 

اكعایف  ١CTX  ٝBUای تحت زضٗاٙ تا  ٛكاٙ زازٛس ٠ً زض ٗٞـ

 .(62)اكتس  اتلام ٗی AKT  ٝPI3Kتیاٙ كؿلٞضیلاؾیٞٙ 

 یزضٗاٛی ٗثتٜلا  ػٞاْٗ قی٘ی Cisplatin (CIS:) پلاتيي ػيغ

 ٚ،یٓٞتلالااپلات ٚ،یپلاتلالا ؽیؾلالا ٚ،یاظ ج٘ٔلالا٠ ًطتلالاٞپلات ٚ،یتلالاط پلاتلالا

ضلالاس  یزضنلالاس اظ زاض١ٝلالاا 50 ثلالااًیتوط ٚ،یپلاتیٝ اُلالاعآ ٚیٛلالاساپلات

ٌ  یٜیتلاآ  ظیؾطعاٙ ٗٞضز اؾتلازٟ زض ٗحلا   ز١ٜلاس  یٗلا  ْیضا تكلا
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  یدسهاً یويؿ یداسٍّاًاؿی اص صٍدسع تخوذاى  ییًاسػا

… ّای ایشاى ؿيَع چاقی دس داًـجَیاى دختش داًـگاُ  

 

ٚ  ؾلایؽ  ٚ،یتلاط پلاتلا   یٗثتٜ یزاضٝ ٚیتط ٗتساّٝ. (65) تلاا   پلاتلای

تلاطای   CIS(. تٞاٛلاایی  66) اؾلات  Pt2N6H2Clكطّٗٞ قی٘یایی 

 سقٜاؾایی قلا  ٢ٗ1960اض توؿیٖ ؾٔٞٓی تطای اٝٓیٚ تاض زض ز٠١ 

تلاطای زضٗلااٙ    FDA( ٝ اٝٓیٚ تطًیة پلاتلایٚ ٗلاٞضز تاییلاس    67)

ٝ ٠ً ٜٗجلاط تلا٠ اؾلاتلازٟ آٙ     قسٗؼطكی  1987ؾطعاٙ زض ؾاّ 

ضس ؾلاطعاٙ تلاآوٟٞ    یكٔع ت٠ ػٜٞاٙ زاض١ٝا یحاٝ ثاتیتطً طیؾا

اظ تطًیثات كٔعات ؾِٜیٚ اؾت ٝ ت٠ ػٜٞاٙ  پلاتیٚ ؾیؽُطزیس. 

ٖ    DNAیي ػاْٗ پیٞٛلاس ٗتواتلاْ    ای تلاطٗیٖ  ١لا  ًلا٠ تلاا ٌٗاٛیؿلا

DNA  ْتاػث آؾیة ًطزٟ، توؿیٖ ؾٔٞٓی ضا ٗؿسٝز زاضزتساذ ،

DNA  قٞز.  آپٞپتٞظ ٗییا ٝ ایجاز ٗطٍ ؾٔٞٓیCIS   ٚتا چٜلاسی

جع  ؾٔٞٓی ٗرتٔق تؼاْٗ زاضز، اٗا ١لاسف تیٞٓلاٞغیٌی اٝٓیلا٠ آٙ    

DNA (. 18) اؾت ٙ ١لاای ٗلاٞـ ٝ    ت٠ زٛثاّ هطاضُطكتٚ تر٘لاسا

ٟ تر٘ساٛی ٝ اكعایف ، تا اظ زؾت زازٙ شذیطCISضت زض ٗؼطو 

. (68-70)( ١1لالالاای ٗلالالاطزٟ ١٘لالالاطاٟ اؾلالالات )قلالالاٌْ  كٞٓیٌلالالاّٞ

 Checkpoint یولااط تاظضؾلا  ، DNAٛت٠ تا آؾیة  پلاتیٚ ؾیؽ

ٞٓ  یضا كؼاّ ٗ یچطذ٠ ؾٔٞٓ ٝ  یًٜس ٝ ٜٗجط ت٠ تٞهق چطذ٠ ؾلأ

ٙ  كؼاّ قسٙ ٗؿیط آپٞپتٞظ ، ١Baxلاای   اظ عطین اكعایف تیلااٙ غ

Caspase3 ٝ P53 ؾلالاطًٞتِط تٞٗلالاٞضغٙ  .(71, 72)قلالاٞز  ٗلالای 

p53 ،زض تٜظلایٖ چطذلا٠    اؾت ًلا٠  كاًتٞض١ای ضٝٛٞیؿیاظ  یٌی

ٛولالاف زاضز ٝ زض  آ٢ٛلالاا ٖیاظ ضقلالاس ٝ توؿلالا یطیتلالاا جٔلالاُٞ ؾلالأٞٓی

. (73)قلاٞز   ١ای اٛؿاٛی ج٢ف یاكتلا٠ ٝ ؿیلاط كؼلااّ ٗلای     ؾطعاٙ

(ATR) ATM-Rad3 Related   یلالاي ًیٜلالااظ زضُیلالاط زض ،

ٗی قٞز كؼاّ  CISتٞؾظ تاقس ٠ً  ٗیؾاظی ٛوغ٠ تاظضؾی  كؼاّ

ٗؿلالایط  چٜلالایٚ ١لالاٖٝ  p53 پلالاطٝت یٚ تٞاٛلالاس ٝ تلالا٠ ٛٞتلالا٠ ذلالاٞز ٗلالای

 Mitogen-activated protein kinase ؾلالالالالایِٜآیَٜ

(MAPK) تر٘ي اٝٓی٠ ٗٞـ ٝ اٛؿلااٙ ١لاط   (.74) ضا كؼاّ ًٜس 

، P53)یي ایعٝكطٕ ذلاال اظ  Tap63 زٝ حاٝی ؿٔظت تالایی اظ 

ضا اظ  Tap63α پلاتلالایٚ ؾلایؽ  ( ١ؿلاتٜس. P63اػضلاای ذلااٛٞازٟ   

 Tap63αًٜلاس ٝ   كؼاّ ٗی ATR/CHEK1/CK1ین ٗؿیط عط

-BH3پٞپتلاٞظ  آ١ای پطٝ ت٠ ٛٞت٠ ذٞز تاػث اكعایف تیاٙ پطٝت یٚ

only ،PUMA  ٝNOXA قلاٞز ًلا٠ زض ٢ٛایلات ٜٗجلاط تلا٠       ٗی

ز١ٜلاس ًلا٠    . ٗغآؼات ٛكلااٙ ٗلای  (75)قٞز  ١ا ٗی آپٞپتٞظ تر٘ي

 ّ ، تاػلالاث CISزض ٗؼلالاطو  ١لالاای تلالاسٝی  هطاضُلالاطكتٚ كٞٓیٌلالاٞ

ٝ ًلالاا١ف شذیلالاطٟ تر٘لالاساٙ  PMFsاظ حلالاس ؾلالااظی تلالایف  كؼلالااّ

ٗؿلالالالایط  قلالالالاٞز ٝ زض ٢ٛایلالالالات تلالالالاا كؼلالالالااّ ًلالالالاطزٙ ٗلالالالای

PTEN/Akt/FOXO3  تاػلالالاثPOF (76-79)قلالالاٞز  ٗلالالای .

ْ    پلاتیٚ ؾیؽ تٞجلا٠ اؾلاتطؼ اًؿلایساتیٞ ٝ     تاػلاث اكلاعایف هاتلا

زض تاكلات   ١SOD ،GSH  ٝGPxای  اًؿیساٙ ًا١ف ؾغح آٛتی

  .(41, 80)قٞز  تر٘ساٙ ضت ٗی

تلاا  زًٝؿٞضٝتیؿلایٚ  : Doxorubicin (DOX) دٍکؼَسٍبيؼيي

ٚ  یي آٛتی، 11NO29H27Cكطّٗٞ قی٘یایی   تیٞتیي آٛتطاؾلاایٌٔی

(14-hydroxydaunomicyn)  ٕ ١لالاای  اؾلالات ًلالا٠ اؿٔلالاة تلالاا ٛلالاا

قٜاذت٠  Rubex یا ضٝتٌؽ Adriamycin تجاضی آزضیاٗایؿیٚ

ؿی آٙ یتساذْ زاضز ٝ اظ تٌثیط ٝ ضٝٛٞ DNA تا DOX .قٞز ٗی

ٖ  .ًٜلاس  جُٔٞیطی ٗی ٚ  ١لا تلاطای زضٗلااٙ عیلاق ٝؾلایؼی اظ      چٜلای

١ا اظ ج٠ٔ٘ ؾطعاٙ ؾی٠ٜ، ضی٠، ٜٓلٕٞ، ٗؼلاسٟ، تر٘لاساٙ ٝ    ؾطعاٙ

ز١ٜلاس ًلا٠    قٞا١س اذیط ٛكاٙ ٗی .قٞز ؾطعاٙ ذٞٙ اؾتلازٟ ٗی

تلاطیٚ   انٔی. اؾتزض حس ٗتٞؾظ  تٞزٙ ایٚ زاضٝ، ُٜازٝتًٞؿیي

ای  ٢ٗلالااض آٛلالاعیٖ ١ؿلالات٠ DOXتلالاطیٚ ٌٗاٛیؿلالاٖ  قلالاسٟ ٝ قلالاٜاذت٠

ٝ  یزض علالالاّٞ ١٘اٜٛسؾلالالااظ (.18, 81)اؾلالالات  IIتٞپلالالاٞایعٝٗطاظ 

زض حللا  ؾلااذتاض    یٛوف ٢ٗ٘ عٝٗطاظ١ای، تٞپٞاDNA یؿیضٝٛٞ

 فیتلا  قسٙ تاظ ای سفیپاظ  IIزاضٛس. تٞپٞایعٝٗطاظ DNA حینح

، تا ایجاز تطـ ١ای ٗٞهت زض زٝ ضقلات٠  DNAی ١ا ضقت٠ حس اظ

DNA تٜلااتطایٚ زض  ًٜلاس  یٗلا  یطیجُٔٞعّٞ ١٘اٜٛس ؾاظی،  زض ،

تلاا   DOXچطذ٠ ؾلأٞٓی كلاطاٝاٙ ١ؿلاتٜس.     M ت٠ G2اٛتواّ كاظ 

ضا ٢ٗلالالااض ٝ  IIتٞپلالالاٞایعٝٗطاظ ٝاضز قلالالاسٙ تلالالا٠ ١ؿلالالات٠ ؾلالالأّٞ، 

ٗرتلاْ   ضا ٛیلاع ٝ ؾلاٜتع پلاطٝت یٚ    ١DNA  ٝRNA٘اٜٛسؾاظی 

 DOXقلاٞز. ٌٗاٛیؿلاٖ زیِلاط     ٝ تاػث ٗطٍ ؾٔٞٓی ٗلای  ًٜس ٗی

اؾلات  ١ای كؼلااّ اًؿلایػٙ    یس ضازیٌاّ ١ای آظاز ٝ زیِط ٠ُٛٞتٞٓ

ٜٗجلالاط تلالا٠  تٞاٜٛلالاس یٗلالا ػٙیاّ اًؿلالاكؼلالا ی١لالاا ُٞٛلالا٠ (.1)قلالاٌْ 

، DNA تلالا٠ ةیؿكلالاا ، آؾلالا ةیٝ آؾلالا یسیلالاپیٓ ٞٙیساؾلالایپطاًؿ

 یٗطٍ ؾٔٞٓٝ آپٞپتٞظ  یط١ایٗؿ یاٛساظ ٝ ضاٟ ٞیساتیاؾتطؼ اًؿ

ی تطیٚ كطآیٜلاس ٗلاطٍ ؾلأٞٓی    آپٞپتٞظ انٔ. (18, 82 ,83) قٞٛس

ّ  (.18) زض تر٘ساٙ اؾت DOX ٛاقی اظ ١لاای ُطاٛٞٓلاٞظا ٝ    ؾلأٞ

ّ   ١ای اؾتطٝٗایی ؾّٔٞ ١لاای زض حلااّ    /تٌا جلاسا قلاسٟ اظ كٞٓیٌلاٞ

 زچاض DOX، پؽ اظ تعضین زض ٗٞـ ١ا تر٘ي چٜیٚ ١ٖضقس ٝ 
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  ٍ ّوکاساى ًگاس پَلادًٍذ
 

ؾلالالااظی آپٞپتلالالاٞظ   ٝ كؼلالالااّ ای زٝ ضقلالالات٠ DNAقٌؿلالالاتِی 

ٍ     غٙٗیتًٜٞسضیایی اظ عطیلان    ، BAX) ١لاای تٜظلایٖ ًٜٜلاسٟ ٗلاط

Bcl-2 ،Caspase12  ٝp53 )(84-87)قلاٞٛس   ٗی.  ٖ ٚ  ١لا  چٜلای

ؾلااػت پلاؽ اظ    12ؾلات ًلا٠   ٗغآؼات هثٔی ٛكلااٙ زازٟ قلاسٟ ا  

 تیلالازض ج٘ؼ یتلالاٞج٢ ا١ف هاتلالاْزض ٗلالاٞـ، ًلالا DOXتعضیلالان 

ًا١ف زض اٛلاساظٟ ٝ ٝظٙ   چٜیٚ ١ٖٝ  ٠یثاٛٞ ی تسٝی ١ٝا ٌّٞیكٞٓ

 .(88, 89)تر٘ساٙ تا یي ٗاٟ تؼس اظ آٙ ٗكا١سٟ قس 

 بحث

 كتطی، زضى تPOF یٗٞثط تطا یزضٗاٛ ی١ا ٠ٜیاتساع ُع یتطا

 ییتالا تیاظ ا١٘ ی٘اضیت ٚیا يیٞٓٞغیعیپاتٞك ی١ا ؿٖیٌٗاٛ

 یٗاٛغ تعضٍ تطا يی POFتطذٞضزاض اؾت. زضى ٛاهم اظ پاتٞغٛع 

(. 90اؾت ) ی٘اضیت ٚیا یٗٞثط تطا یزضٗاٛ ی١ا ٠ٜیتٞؾؼ٠ ُع

ٝ  یتطضؾ یتطا POF یٞاٛیح ی١ا اظ ٗغآؼات اظ ٗسّ یاضیتؿ

اؾتلازٟ  یٝ تٞؾؼ٠ ػٞاْٗ زضٗاٛ POF ی١ا ؿٖیٌٗاٛ ییقٜاؾا

ظٝزضؼ تر٘ساٙ تا اؾتلازٟ  ییٛاضؾا یٞاٛیّ حٗس یاٛس. آوا ًطزٟ

١ا  اٛسإ طیت٠ ؾا یجس ةیتسٝٙ آؾ يیُٜازٝتًٞؿػاْٗ  يیاظ 

 POFتٞؾؼ٠  ؿٖیٌٗاٛ حیتٞض ٚ،یاؾت. تٜاتطا عیتطاِٛ چآف یًاض

 تیاؾت ٝ تا تٞج٠ ٗحسٝز یاتیح ،ی٘اضیت ٚیا یٜیتآ ضٗاٙز یتطا

 یٗسّ ١ا ،ضزًاْٗ زض اٛؿاٙ ٝجٞز زا ٗغآؼاتزض اٛجإ  ٠ً یی١ا

 ٚیا پاتٞغٛع اكتٚی یتطا یهسضتٜ٘س اتعاضٗٞـ ٝ ضت  ٗثْ یٞاٛیح

 ٗٞـ٠ً اظ  یٗغآؼات یٗوا٠ٓ ت٠ تطضؾ ٚیا زض. تاقٜس یٗ ی٘اضیت

 ٠ًییاظ آٛجا. ٖیپطزاذت ،اؾتلازٟ ًطزٛس POFػٜٞاٙ ٗسّ  ت٠

اٛؿاٙ اؾت، ؿآثا اظ ٗٞـ ٝ ضت  ٠یٗٞـ ٗازٟ قث یجٜؿ ٌْیؾ

قٞز. اُطچ٠  یظٝزضؼ تر٘ساٙ اؾتلازٟ ٗ ییآوا ٗسّ ٛاضؾا یتطا

 ٝ ٗٞـ چٜیٚ ١ٖتط اظ اٛؿاٙ اؾت.  ٗٞـ ًٞتاٟ یجٜؿ ٌْیؾ

ضقس  یٝ ػٌ٘ٔطز١ا ٜس١ایكطآ قثا١ت اظ ییتالا زضج٠ ضت،

زض  POIٗؿ ّٞ  یٌیغٛت طیٗؿ ٖیٝ تٜظ زاضٛس اٛؿاٙ تاتر٘ساٙ 

اظ ٛظط آٛاتٞٗی قثا١ت  چٜیٚ ١ٖ (.91) آٙ ١ا ٗكات٠ اٛؿاٙ اؾت

١ا تیٚ ؾ٠ ٠ُٛٞ یٌؿاٙ اؾت. اظ  % غٙ 95ت٠ اٛؿاٙ زاضٛس ٝ ظیازی 

عطكی ١عی٠ٜ ٢ِٛساضی ًٖ ٝ آؾاٙ، ظازآٝضی ظیاز ٝ زٝضٟ تاضزاضی 

ٝ تؼساز ٛؿثتاً ظیازی كطظٛس تٞٓیس  ضٝظ( زاضٛس 19-21ًٞتا١ی )

 تحویوات تطای آٓی ایسٟ حیٞاٛی ١ای ١ا ضا ٗسّ ًٜٜس ٠ً آٙ ٗی

ی اع٘یٜاٙ اظ ایجاز یي ٗسّ تطا .(92)پعقٌی ًطزٟ اؾت  ظیؿت

قٜاؾی  تاكت ػ٘ستاً قا١ْٗای اضظیاتی  ، قاذمPOFحیٞاٛی 

 يیتر٘ساٙ  یقٜاؾ تاكت. اؾت ١ٞضٗٞٙی ٝ تاضٝض ،تر٘ساٙ

 طٟیشذ اؾت. POF یٞاٛیٗسّ ح یضطٝض یاتیقاذم اضظ

زض هكط تر٘ساٙ اقاضٟ زاضز.  تسٝی ی١ا ٌّٞیتر٘ساٙ ت٠ كٞٓ

 ٖیطٗؿتویؿ ای ٖیٗؿتو یاتیتر٘ساٙ تا اضظ طٟیشذ ی١ا فیآظٗا

 یاتیاضظ. (93) قٞز ی١ا اٛجإ ٗ ٌّٞیًا١ف تؼساز كٞٓ

قاْٗ حجٖ ٝ ٝظٙ تر٘ساٙ، تؼساز جؿٖ ظضز، عّٞ  یقٜاؾ تاكت

 یؼیعث ی١ا، تؼساز تر٘ي ُصاض ٌّٞیكٞٓ ازتؼس ،ؾیٌْ جٜؿی

، حجٖ ٝ POF یٞاٛیٗسّ ح یتر٘ساٛ ی١ا زض تاكت. (94) اؾت

 یُصاض تر٘يتؼساز ٖ ظضز، جؿ یاكت٠،ٝظٙ تر٘ساٙ ًا١ف 

قٞز. ػلاٟٝ تط  یٗ یعٞلاٛ ؾیٌْ جٜؿیً٘تط اؾت ٝ  عثیؼی

 ی١ا ٌّٞیٝ كٞٓ ثاٛٞی٠ ی١ا ٌّٞیكٞٓتسٝی،  ی١ا ٌّٞیكٞٓ ٚ،یا

 فیٝ آپٞپتٞظ اكعا ٗطزٟ ی١ا ٌّٞیكٞٓ یاكت٠ اٗا آٛتطاّ ًا١ف

 طٟیػٌ٘ٔطز شذت٠ زٓیْ ًا١ف  POFٛاتاضٝضی زض  .(95) اتسی یٗ

 یاتیقاذم اضظ يی یتاضٝض ضٝ . اظ ایٚقٞز یٗ جازیتر٘ساٙ ا

اؿٔة  POF یٞاٛیح ی١ا اؾت. ٗسّ POF یٞاٛیٗسّ ح یاتیح

 .سٛقٞ یٗ یاتیكطظٛساٙ اضظ سیآ٢ٛا زض تاضزاض قسٙ ٝ تٞٓ ییتٞاٛا یتطا

 یآ٢ٛا تا ٛط١ا یطیُ تٞاٙ تا جلت یضا ٗ POF ٞاٛاتیح یتاضٝض

 یاتی. اضظ(96) ًطز یاتیآ٢ٛا اضظ یتاضزاض جیتاضٝض ٝ ٛظاضت تط ٛتا

اؾت،  POF یٞاٛیٗسّ ح یضطٝض یاتیقاذم اضظ يی ی،تاضٝض

. ز١س یاضائ٠ ٗ ٞاٛاتیٗثْ حسیزض ٗٞضز ػٌ٘ٔطز تٞٓ یاعلاػات طایظ

 ّٞ،یاؾتطاز ٝ FSH ،AMHٗاٜٛس  ،یؾغٞح ١ٞضٗٞٛ یطیُ اٛساظٟ

اؾت.  POF یٞاٛی٢ٖٗ ٗسّ ح یاتیاضظ ی١ا اظ قاذم ِطیز یٌی

زض  اتس،ی یٗ فیعٞض ٗؼّ٘ٞ اكعا ت٠ FSH، ؾغح POF تی٘اضی زض

تٞزٙ  ٚییپا .اتسی یًا١ف ٗ AMHٝ  ّٞی٠ً ؾغٞح اؾتطاز یحآ

AMH ٚیا .تر٘ساٙ اؾت طٟیٛكاٙ ز١ٜسٟ ًا١ف ػٌ٘ٔطز شذ 

 ٞاٛاتیح یپلاؾ٘ا ایتٞاٙ زض ؾطٕ  یضا ٗ ی١ٞضٗٞٛ طاتییتـ

 POFزض ٗٞضز پاتٞغٛع  ی٢ٗ٘ ٜفیتٞاٛس ت یًطز ٝ ٗ یطیُ اٛساظٟ

ای ٗثٜی تط  ضی ٗغآؼ٠زض یي ٗوا٠ٓ ٗطٝ .(97, 98) اضائ٠ ز١س

، زض (16)اٛجإ قسٟ اؾت  ١POFای ٗرتٔق ایجاز  ٗوایؿ٠ ٗسّ

تط  تط ٝ جاٗغ ایٚ ٗغآؼ٠ ٗطٝضی ت٠ تطضؾی ًاْٗ ٠ً ٗا زض حآی

 زضٗاٛی ٛاقی اظ زاض١ٝای ٗرتٔق قی٘ی ١POFای  ٗسّ

تا اؾتلازٟ  POFتطیٚ ٗسّ ایجاز  ایٖ، ت٠ زٓیْ ای٠ٌٜ ضایج پطزاذت٠
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  یدسهاً یويؿ یداسٍّاًاؿی اص صٍدسع تخوذاى  ییًاسػا

… ّای ایشاى ؿيَع چاقی دس داًـجَیاى دختش داًـگاُ  

 

تطیٚ  قایغ چٜیٚ ١ٖقٞز ٝ  ایجاز ٗی زضٗاٛی اظ زاض١ٝای قی٘ی

زضٗاٛی ٝ پطتٞزضٗاٛی زض  ، هطاضُطكتٚ زض ٗؼطو قی٘یPOFػْٔ 

 زضٗاٛی ٛاضؾایی تر٘ساٙ ٗطتثظ تا قی٘ی. (16،17)زضٗاٙ اؾت 

Chemotherapy associated ovarian failure (COF)  ت٠

ٝ تاضٝضی تر٘ساٙ، پؽ اظ هطاض ضیع  اذتلاّ زض ػٌ٘ٔطز ؿسز زضٝٙ

 زضٗاٛی اقاضٟ زاضز. قی٘ی زاض١ٝای ُطكتٚ زض ٗؼطو

١ا، اظ  ١ا ٝ تر٘ي ثیط ٗؿتویٖ تط كٞٓیٌّٞجسا اظ تأزضٗاٛی  قی٘ی

 ١ای ١ٞضٗٞٙ ٗسإٝ فیاكعاٝ تا  ًْ تر٘ساٙ عطین تأثیط تط

١ای تر٘ساٛی  ، ٜٗجط ت٠ تٔٞؽ ظٝزضؼ كٞٓیٌّٞٚ یُٜازٝتطٝپ

تطیٚ زاض١ٝای  ؾ٘ی، ػٞاْٗ آٌٓی٠ٔ ًٜٜسٟ چٜیٚ ١ٖ. قٞز ٗی

١ا ٝ  يزضٗاٛی ٝاتؿت٠ ت٠ زٝظ، تاػث ترطیة ٗؿتویٖ تر٘ قی٘ی

قٞٛس ٝ ٌٗ٘ٚ اؾت تاػث كیثطٝظ ٝ آؾیة  ترٔی٠ كٞٓیٌٞٓی ٗی

زضٗاٛی  قی٘ی ی(. زاض١ٝا99) قٞٛس ػطٝم ذٞٛی تر٘ساٙ

ٗثْ ٝ سیتٞٓ ؿتٖیت٠ ؾ ةیتٞاٛس تاػث آؾ یٗ يیُٜازٝتًٞؿ

 طیتٞاٙ تط اؾاؼ تأث یزاض١ٝا ضا ٗ ٚیقٞز. ا یضٝضاذتلاّ زض تا

 یزاض١ٝا -1ًطز:  یتٜس ت٠ ؾ٠ زؾت٠ عثو٠ ی١ا تط تاضٝض تآوٟٞ آٙ

 یی١ؿتٜس ٝ ذغط تالا يیزاض١ٝا ت٠ قست ُٜازٝتًٞؿ ٚیپطذغط: ا

 یزاض١ٝا ی١ا اظ ٠ٛٞ٘ٛ یزاضٛس. تطذ یزائ٘ یٛاتاضٝض جازیا یتطا

 ،تٞؾٞٓلاٙ، ٗٔلاٙ س،یكؿلاٗعٝیا س،یٌٔٞكؿلاٗیپطذغط ػثاضتٜس اظ ؾ

تا ذغط  یزاض١ٝا-2 ْیًطاٗثٞؾٝ  ٚیٗٞؾتاضز، پطًٝاضتاظ تطٝغٙیٛ

زاضٛس ٝ  یٛاتاضٝض جازیزض ا یزاض١ٝا ذغط ٗتٞؾغ ٚیٗتٞؾظ: ا

١ا پؽ اظ زضٗاٙ ٝجٞز زاضز.  یاظ تاضٝض یاحت٘اّ تاظُكت تطذ

چٜس ٠ٛٞ٘ٛ اظ  ٚ،یؿیٝ آزضاٗا ٚیپلات ؽیؾ ٚ،یؿیزًٝؿٞضٝت

ًٖ ذغط:  یزاض١ٝا -3. ضٝٛس یق٘اض ٗ ذغط ٗتٞؾظ ت٠ تا یزاض١ٝا

پؽ اظ  یزاضٛس ٝ ٗؼ٘ٞلاً تاضٝض یٜییپا یزاض١ٝا ذغط ٛاتاضٝض ٚیا

ذغط ػثاضتٜس اظ  ًٖ یزاض١ٝا ی١ا اظ ٠ٛٞ٘ٛ ی. تطذُطزز یزضٗاٙ تطٗ

 ٚیكٔٞضٝضاؾ-5ٝ  ٚیؿیٔٞٗایٝ ت ،ٗتٞتطًؿات ٚ،یؿتیًطٚ یٝ

ًٞض، ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ت٠ زضٗاٛی ٗص اظ تیٚ زاض١ٝای قی٘ی (.100)

ػٜٞاٙ ُٜازٝتًٞؿیي تطیٚ زاضٝ، ٠ً زض تآیٚ ١ٖ ت٠ ػٜٞاٙ ذظ 

ت٠ عٞض ُؿتطزٟ تطی  قٞز زضٗاٛی اؾتلازٟ ٗی زاض١ٝای قی٘ی اّٝ

 یٞاٛیٗسّ حًاض ضكت٠ اؾت.  ١ای حیٞاٛی ت٠ زض ایجاز ٗسّ

 یٗسّ تا اؾتلازٟ اظ زاض١ٝا جازی، اPOFٗغآؼ٠  یتطا يیًلاؾ

تٞؾظ  POF یٞاٛیٗسّ حتطیٚ  اظ عطكی ضایج ت.زضٗاٛی اؾ قی٘ی

قسٟ  سییتر٘ساٙ آٙ تا یقٞز ٝ اثط ؾ٘ یآوا ٗ سیٌٔٞكؿلاٗیؾ

اٛس ٠ً تطای ایجاز  ٗغآؼات هثٔی ٛكاٙ زازٟ (.101) اؾت

( mg/kg120اؾتلازٟ اظ ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ) POFٗٞثطتطیٚ ٗسّ 

 (mg/kg2) پلاتیٚ ؾیؽ١لت٠ ٝ اؾتلازٟ اظ  2حساهْ ت٠ ٗست 

. زض ٗغآؼ٠ (63)قٞز.  ضٝظ تٞنی٠ ٗی 10ی حساهْ تیف اظ اتط

زضٗاٛی  ١ای ٗرتٔق زٝ زاضٝی قی٘ی تط ٝ ١ٌ٘اضاٙ ؿٔظت ت٢طٟ

 POFؾیٌٔٞكؿلاٗیس ٝ تٞؾٞٓلاٙ ت٠ ٜٗظٞض ایجاز یي ٗسّ 

ت٠ ت٢ٜایی تطای  mg/kg100 CTXتطضؾی ًطزٛس، ٠ً اؾتلازٟ اظ 

اٛتراب ًطزٛس  POFضٝظ ٗتٞآی ت٠ ػٜٞاٙ ٗٞثطتطیٚ ٗسّ آوا  10

  . زض یي ٗوا٠ٓ ٗتاآٛآیع ٛكاٙ زازٟ قسٟ اؾت ٠ً زٝظ(64)

mg/kg200  تا mg/kg8  زٝظ ٢ِٛساضٛسٟ اظCTX  ضٝظ  14تطای

 CTXٛاقی اظ  POFٗتٞآی ت٢تطیٚ اثطتركی ضا زض ایجاز ٗسّ 

زض  ْیزضٗاٛی زذ قی٘ی یاٛٞاع زاض١ٝا 1زض جسّٝ (.102)زاضز 

ٛكاٙ زازٟ قسٟ ساٙ زض ٗٞـ ظٝزضؼ تر٘ ییٗسّ ٛاضؾا جازیا

اؾت. تا تٞج٠ ت٠ ای٠ٌٜ زض ٗغآؼات ظیازی اظ ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ت٠ 

زضٗاٛی ُٜازٝتًٞؿیي تطای آوا ٗسّ  ػٜٞاٙ یي زاضٝی قی٘ی

POF ضٝ  اٛس، اظ ایٚ ١ای ٗٞـ ٝ ضت اؾتلازٟ ًطزٟ زض ٠ُٛٞ

پیك٢ٜاز ٗا ١ٖ اؾتلازٟ اظ ؾیٌٞكؿلاٗیس تطای ایجاز یي ٗسّ 

POF  ٚیحاّ، تٞج٠ ت٠ اٚ یتا اتاقس.  ٠ُٛٞ ٗٞـ ٝ ضت ٗیٗٞثط زض 

اٛتراب زاض١ٝا ٌٗ٘ٚ اؾت ت٠ ا١ساف ٠ً  ٌٛت٠ ٢ٖٗ اؾت

ُعاضـ  عاٙیٗ، اظ عطكی زاقت٠ تاقس یذال تؿتِ یواتیتحو

تا اؾتلازٟ اظ زاض١ٝای ظٝزضؼ تر٘ساٙ  ییٛاضؾا ی١ا قسٟ اظ ٗسّ

 ی١ا پطٝتٌْتاقس ٝ ػ٘ستاً ت٠  یٗتلاٝت ٗ اضیتؿ زضٗاٛی قی٘ی

 یتؿتِ ٞاٙیٝ ٛػاز ح یٗحسٝزٟ ؾٜ ن،یتؼساز تعض ،زضٗاٛی قی٘ی

 .زاضز

 گيشی ًتيجِ

تلاطیٚ ضٝـ ایجلااز ٗلاسّ حیلاٞاٛی      تا تٞج٠ ت٠ ٗغآؼات، ضایلاج 

زضٗلااٛی،   ٛاضؾایی ظٝزضؼ تر٘ساٙ اؾلاتلازٟ اظ زاض١ٝلاای قلای٘ی   

 ضا ةیآؾلا  ٚیً٘تلاط  طایظٝیػٟ زاضٝی ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ٗی تاقس؛  ٠ت

١ای  . ١طچٜس ٗسّاؾت تطٚ ییپا ٗطٍ عاٙیٗ ٝ ظٛس یٗ ٞاٙیح ت٠

زضٗلااٛی، تهلاٞیط    تلاا اؾلاتلازٟ اظ زاض١ٝلاای قلای٘ی     POFحیٞاٛی 

ٗلاٞثط   ی١ٜٞظ ١ٖ ضٝقلا ًاٗٔی اظ ایٚ تی٘اضی اضائ٠ ٛ٘ی ز١ٜس اٗا 

ػٌ٘ٔطز تر٘لاساٙ ٗلاطتثظ تلاا     ةیاظ آؾ یطیكِیٗغآؼ٠ ٝ پ یتطا
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  ٍ ّوکاساى ًگاس پَلادًٍذ
 

. ایٚ ٗغآؼ٠ ٌٗ٘ٚ اؾت زض آیٜسٟ ت٠ اٛتراب زضٗاٛی اؾت قی٘ی

زض ٗلاٞـ   POFزضٗاٛی تطای ایجاز ٗسّ  ٞثطتطیٚ زاضٝی قی٘یٗ

ت٠ ٜٗظٞض تٞؾؼ٠ زاض١ٝای زضٗاٛی، ٗغآؼلا٠ ػٌ٘ٔلاطز ٝ ٌٗاٛیؿلاٖ    

POF    ً٘لالاي ًٜلالاس. ١لالاط چٜلالاس تلالاطای اٛترلالااب ت٢تلالاطیٚ زاضٝی

١لاای ٗرتٔلاق،    زض ُٞٛلا٠  POFزضٗاٛی ایجاز ًٜٜسٟ ٗلاسّ   قی٘ی

 ٗ غآؼلاات  یاكتٚ ٗٞثطتطیٚ زٝظ زاضٝ، ٝ ٛیع زكؼات تعضین، ٛیاظ تلا٠ 

 تیكتطی زاضز.

 ٝجٞز ٛساضز. تعاسض دس هٌافع:

 ٛساضز. حاهی هالی:

  ًَیؼٌذگاى هـاسکت

  زض ایسٟ، ِٛاضـ ٝ ٝیطایف ٗوا٠ٓ ًٔی٠ ٛٞیؿلاٜسُاٙ ٗكلااضًت  

 .زاقتٜس

 
 ٞـظٝزضؼ تر٘ساٙ زض ٗ ییٗسّ ٛاضؾا جازیزض ا ْیزضٗاٛی زذ قی٘ی یاٛٞاع زاض١ٝا: 1جسّٝ 

 هعایب هضایا     بعهٌ سٍؽ تضسیق دٍص داسٍ/ ت صهاى تضسیقهذ دسهاًی داسٍ ؿيوی گًَِ سدیف

    1 ICR 75 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ٗٞـ mg/kg (37) زاذْ نلاهی 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ضایج تطیٚ ٗسّ

 

 ١عی٠ٜ پاییٚ

 

 ػٌ٘ٔطز ؾازٟ

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ؾطًٞب ٗـع 

 اؾترٞاٙ ذٞٛطیعی

2 C57BL/6  ٗٞـ  (36) زاذْ نلاهی mg/kg 75 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

3 Balb/c  ٗٞـ  (34) زاذْ نلاهی mg/kg 75 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

4 Balb/c  ٗٞـ  (42) زاذْ نلاهی mg/kg 75 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

5 C57BL/6  ٗٞـ  (33) زاذْ نلاهی mg/kg 100 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

6 SD 100 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ضت mg/kg (31) زاذْ نلاهی 

7 CD-1  ٗٞـ لاهیزاذْ ن mg/kg 100 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس   (55) 

8 Kunming  ٗٞـ  (43) زاذْ نلاهی mg/kg 120 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

9 Albino 150 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ضت mg/kg (10) زاذْ نلاهی 

 (35) زاذْ نلاهی mg/kg 150 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس ٗٞـ 10

11 Albino  ضت  (51) زاذْ نلاهی mg/kg 150 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

12 Albino  ضت  (53) زاذْ نلاهی mg/kg 150 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

13 Albino  ضت  (52) زاذْ نلاهی mg/kg 150 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

14 B6D2F1  ٗٞـ ضٝظmg/kg   14   50 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس   (44) زاذْ نلاهی 

15 SD  ضت  ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 
50 mg/kg 1 ضٝظ    

8 mg/kg 14 ضٝظ  
 (50) زاذْ نلاهی

16 Albino  ضت  ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 
200 mg/kg 1 ضٝظ    

8 mg/kg 14 ضٝظ  
 (46) زاذْ نلاهی

17 Albino  ضت  ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 
200 mg/kg 1 ضٝظ    

8 mg/kg 14 ضٝظ  
 (47) زاذْ نلاهی

18 Albino  ضت  ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 
200 mg/kg 1 ضٝظ   

 8 mg/kg 14 ضٝظ  
 (54) زاذْ نلاهی

19 Albino  ضت  ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 
200 mg/kg 1 ضٝظ   

 8 mg/kg 14 ضٝظ  
 (6) زاذْ نلاهی
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  یدسهاً یويؿ یداسٍّاًاؿی اص صٍدسع تخوذاى  ییًاسػا

… ّای ایشاى ؿيَع چاقی دس داًـجَیاى دختش داًـگاُ  

 

20 Albino  ضت  ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 
200 mg/kg 1 ضٝظ   

 8 mg/kg 14 ضٝظ  
 (49) زاذْ نلاهی

21 C57BL/6  ٗٞـ  (38) زاذْ نلاهی mg/kg 75 ,150 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

22 BALB/c  ٗٞـ  (39) زاذْ نلاهی mg/kg 150 ,100 ,75 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

23 CD-1  ٗٞـ اٗیسؾیٌٔٞكؿل   75, 150, 250 mg/kg (45) زاذْ نلاهی 

24 NMRI  ٗٞـ ضٝظ mg/kg 3 200 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس   (32)   ذٞضاًی 

25 C57BL/6  ٗٞـ  (30) زاذْ نلاهی mg/kg 300 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس 

26 C57BL  ٗٞـ ضٝظ mg/kg 14 1.2 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس   (40) زاذْ نلاهی 

27 SPF  ٗٞـ  
ؾیٌٔٞكؿلاٗیس + 

اٙتٞؾٞٓل  
120mg/kg+30mg/kg (60) زاذْ نلاهی 

 

 

ؾازٟ ػٌ٘ٔطز  

 زٝضٟ ًٞتاٟ

 

 

 

- 

28 C57BL/6  ٗٞـ  
ؾیٌٔٞكؿلاٗیس + 

 تٞؾٞٓلاٙ
120mg/kg+30mg/kg (62) زاذْ نلاهی 

29 CD-1  ٗٞـ  
ؾیٌٔٞكؿلاٗیس + 

 تٞؾٞٓلاٙ
120 mg/kg + 12mg/kg 

 زاذْ نلاهی

 ظیطجٔسی+  
(61) 

30 ICR  ٗٞـ  
 ؾیٌٔٞكؿلاٗیس +

 تٞؾٞٓلاٙ
120 mg/kg + 12mg/kg 

 زاذْ نلاهی 

 ظیطجٔسی+  
(101) 

31 C57BL/6  ٗٞـ  
ؾیٌٔٞكؿلاٗیس + 

 تٞؾٞٓلاٙ

120 mg/kg + 12mg/kg 4-

١لت٠ 1  
 (63) زاذْ نلاهی

پلاتیٚ ؾیؽ ضت 32  5 mg/kg (77) زاذْ نلاهی 

 

 

 

 

 

 ١عی٠ٜ ًٖ

 زٝضٟ ًٞتاٟ

 ٗطٍ ٝ ٗیط ًٖ

 

 

 

 

 

 

- 

 

 

33 Albino  ضت پلاتیٚ ؽؾی   5 mg/kg (80) زاذْ نلاهی 

34 CD-1  ٗٞـ پلاتیٚ ؾیؽ   5 mg/kg (68) زاذْ نلاهی 

35 Swiss  ٗٞـ پلاتیٚ ؾیؽ   5 mg/kg  3 ضٝظ  (72) زاذْ نلاهی 

36 Albino  ضت پلاتیٚ ؾیؽ   1.5 mg/kg  10 ضٝظ  (70) زاذْ نلاهی 

37 CD-1  ٗٞـ پلاتیٚ ؾیؽ   2.5 mg/kg (78) زاذْ نلاهی 

38 C57BL/6  ٗٞـ پلاتیٚ ؾیؽ   2mg/kg  (63) زاذْ نلاهی  ضٝظ 3-14  

39 C57BL/6  ٗٞـ پلاتیٚ ؾیؽ   2mg/kg  (71) زاذْ نلاهی  ضٝظ 21 

40 ICR  ٗٞـ پلاتیٚ ؾیؽ   
0.5, 1, 1.5, 2mg/kg 

ضٝظ 15-5  
 (76) زاذْ نلاهی

41 CD-1  ٗٞـ پلاتیٚ ؾیؽ   
2mg/kg 5ضٝظ  15 mg/kg 8 

  ضٝظ
نلاهیزاذْ   (79) 

42 ICR  ٗٞـ  (85) زاذْ نلاهی mg/kg 7.5 زًٝؿٞضٝتیؿیٚ 

 ػٌ٘ٔطز ؾازٟ
پاییٚ تٞزٙ ٛطخ 

ٗٞـ  CD-1 43 ٗٞكویت ایجاز ٗسّ  (87) زاذْ نلاهی mg/kg 20 زًٝؿٞضٝتیؿیٚ 
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Introduction: The most common complication of chemotherapy is infertility due to premature ovarian 

failure (POF). POF is defined as the loss of normal ovarian function before age 40, characterized by 

increased gonadotropin levels, decreased estradiol levels, and diminished ovarian reserve, often leading 

to infertility. Despite the high impact of POF on general health and quality of life, the pathophysiology 

of this disease is unclear. For this purpose, animal models provide us with the opportunity to 

hypothetically investigate the pathogenesis of the disease comprehensively. The most common method 

of creating an animal model of premature ovarian failure is the use of chemotherapy drugs. In this 

study, the types of chemotherapy drugs and the relevant molecular pathways that play a role in creating 

the premature ovarian failure model in mice will be investigated 

Conclusion: According to the studies, cyclophosphamide drug is introduced as the most common 

gonadotoxic drug in order to induce POF model in mice. 
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