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 دهیچك

 را محققان و ساخته متاثر را اجتماعی سلامت امر این .باشد می فرزندآوری توانایی عدم امروز دنیای بزرگ مشکلات از یکی

 به مثل تولید بیولوژی در متعددي حیوانی های مدل دهه چندین از بیش است. داده سوق بالینی پیش مطالعات سمت به

 تولیدمثل به مربوط های بیماری از متفاوتی نوع القاي سبب متفاوت رویکردهای و ها مکانیسم .اند یافته راه تحقیقات عرصه

 زوجین ناتوانی مهم دلایل از کیستیک پلی تخمدان سندرم و آزواسپرمی تخمدان، زودرس نارسایی که جایی آن از .گردد می

 آزمایشگاهی فرایندهای و ها روش زمینه، این در شده انجام مطالعات مرور با تا شدیم آن بر باشد، می فرزندآوری برای

 معرفی کیستیک پلی تخمدان سندرم و آزواسپرمی تخمدان، زودرس نارسایی برای حیوانی مدل ایجاد جهت را مناسب

 ارایه مدل هر تفکیک به معایب و مزایا همراه مربوطه، های پروتکل همراه به رایج های روش حاضر تحقیق در .نماییم

 .گردد می
 

 .کیستیک پلی تخمدان سندرم و آزواسپرمی تخمدان، زودرس نارسایی حیوانی، مدل:ها کلیدواژه
 

 مقدمه
 عدم با و بوده تناسلی دستگاه به مربوط بیماری یک ناباروری
 جنسی رابطه سال یک از پس شدن باردار برای زوج یک موفقیت

 پیچیده ناتوانی یک ناباروری .]1[ شود می شناخته جلوگیری بدون
 زنانه، دلایل تاثیر تحت تواند می که است تولیدمثلی سیستم در

 دو به ناباروری با مرتبط عوامل .]2[ شود ایجاد دو هر یا و مردانه
 حدود .شوند می تقسیم زنان و مردان با مرتبط عواملی  دسته

 عوامل %04 زنان، با مرتبط عوامل به مربوط ناباروری 04%
 دلایل به هم %14 و هردو از ترکیبی %24 مردان، با مرتبط

 شود می نامیده ایدیوپاتیک ناباروری که افتد می اتفاق نامعلوم

 دستیابی علت به ناباروی به مربوط های درمان که نجاییآ از .]0[
 روش بهترین حیوانی های مدل ایجاد است مشکل افراد بافت به

 ناباروری در نوین درمانی های روش ارزیابی و آزمون برای
 فیزیولوژی و آناتومی مدل عنوان به حیوانات از استفاده باشد. می

 بیستم قرن آغاز در و شد آغاز باستان یونان در قبل ها سال انسان
 طول در اینکه به توجه با .]0[ یافت افزایش گیری چشم طور به

 اجتماعی های ممنوعیت و مذهبی و اخلاقی ملاحظات تاریخ،
 در ما دانش بیشتر است، شده انسان تجربی مطالعات از مانع
 از داروسازی و ریز درون غدد فیزیولوژی، شناسی، زیست نهزمی

 است آمده دست به حیوانی های مدل در مکانیسم اولیه مطالعات
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 نرخ افزایش به توجه با نیز ناباروری با مرتبط مطالعات .]5[
 با است. برخوردار بالایی اهمیت از مختلف جوامع در ناباروری

 های بیماری درمان در حیوانی های مدل از استفاده اهمیت به توجه
 برای رایج های روش مرور با تا شدیم آن بر ناباروری، با مرتبط
 مطالعه آزمایشگاهی حیوانات در انسانی مشابه شرایط القای

 و آزواسپرمی تخمدان، زودرس نارسایی برای را جامعی مروری
 مناسب مدل همچنین باشیم. داشته کیستیک پلی تخمدان سندرم

 برسانیم. انجام به امر این برای حیوانی

 

 تخمدان زودرس نارسایی در حیوانی مدل ایجاد
 بوده زنان در شایع های بیماری از یکی تخمدان زودرس نارسایی

 با و منجر سالگی 04 از قبل تخمدان عملکرد توقف به که
 ٪1 تقریبا   نارسایی این .]6[ است همراه آمنوره و هیپواستروژنیسم

 اساس بر دهد. می قرار تأثیر تحت را سالگی 04 از قبل زنان از
 هر از نفر 1 تخمدان، زودرس نارسایی شده، منتشر گزارشات
 04 زیر نفر 1444 هر از نفر 1 سال، 24 زیر نوجوان 14444

 تحت را سال 04 زیر سنین در نفر 144 هر از نفر 2 تا 1 و سال
 کاهش تخمدان، زودرس نارسایی در .]7[ دهد می قرار تاثیر

 همشاهد نازایی و استروژن تولید و فولیکوژنز عدم تخمک،
 ژنتیکی، های ناهنجاری همچون مختلفی عوامل شود. می

 مانند ها عفونت یا و التهاب وزن، افزایش اتوایمیون، های بیماری
 با .]8[ دارند دخالت تخمدان زودرس نارسایی ایجاد در اوریون

 با تخمدان زودرس نارسایی موارد درصد 04-74 در حال این
 مدل القای برای روش یک .]9[ افتد می اتفاق نامعلوم دلایل

 نارسایی باشد. می گالاکتوز-D تزریق تخمدان، زودرس نارسایی
 به مبتلا زنان در شایع شرایط از یکی تخمدان زودرس

 است ها( کربوهیدرات متابولیسم در نقص )نوعی گالاکتوزمی
 نارسایی القای برای گالاکتوز از مطالعات از برخی دلیل بدین

 اند کرده استفاده آزمایشگاهی حیوانات در تخمدان زودرس
 تخمدان زودرس نارسایی مدل القای برای دیگر روش .]14[

 تحقیقات بیشتر در که هستند درمانی شیمی داروهای از استفاده
 شیمی داروهای بیشتر گیرد. می قرار استفاده مورد آزمایشگاهی

 تکا های سلول مانند تقسیم حال در های سلول روی بر درمانی
 همچون داروها این از برخی گذارند. می اثر تخمدان وگرانولوزای

 اثر تخمدان ...روی و بوسولفان پلاتین، سیس سیکلوفسفامید،

 به تخمدان زودرس نارسایی به منجر توانند می و دارد وسیعی
 در زنان تخمدان اینکه از بعد معمول طور به شوند. دائمی صورت
 نرمال اولیه های فولیکول تعداد گرفت، قرار درمانی شیمی معرض

 های فولیکول تعداد حالیکه در یابد، می کاهش خفیف صورت به
 تأثیری  دهنده نشان این و کند می پیدا کاهش بیشتر تر، بزرگ بالغ

 است. ها فولیکول این بلوغ و توسعه روی بر داروها این بیشتر
 درمانی شیمی داروهای انواع از نوعی که کننده آلکیله داروهای

 بوسولفان پلاتین، سیس سیکلوفسفامید، میان این در و بوده
 نارسایی آزمایشگاهی القای در که هستند مواردی ترین پرکاربرد
 به وابسته داروها این اثر .شوند می گرفته بکار تخمدان زودرس

 باقیمانده دلیل به جوانتر زنان بطوریکه بوده دارو نوع و دوز سن،
 گیرند. می قرار تأثیر تحت کمتر مسن زنان به نسبت بیشتر، تخمك

 یک (VCD) اپوکسید دی اکسید/ دی سیکلوهگزن وینیل -0
 گونادوتوکسیک عامل یک و خطرناک سمی، شیمیایی ی ماده

ی  زمینه در تحقیقات در که است جنسی( های سلول برای )سمی
 نارسایی در حیوانی مدل ایجاد و تخمدان فولیکولی تحلیل

 مطالعات (،1 )جدول در .]11[ دارد کاربرد تخمدان زودرس
 تخمدان زودرس نارسایی برای مدلسازی زمینه در گرفته صورت

 است. شده گردآوری خلاصه بصورت

 

 ایجاد مدل حیوانی در آزواسپرمی
ناباروری مردان یک اختلال ناهمگن، چند عاملی و پیچیده در 

درصد از مردان از جمعیت  12تا  7سیستم تولید مثل است که 
. آزواسپرمی با عدم وجود ]24[دهد  عمومی را تحت تأثیر قرار می

ردهای جهانی، از شود. بر اساس برآو اسپرم در انزال تعریف می
درصد از مردان مبتلا  14نفر در سنین باروری و تا  1مرد  144هر 

. آزواسپرمی به طور کلی به ]21[به ناباروری آزواسپرمی هستند 
شود. آزواسپرمی  دو دسته انسدادی و غیر انسدادی طبقه بندی می

دلیل ناتوانی در انتقال اسپرم از بیضه تا مجرای ( به OAانسدادی )
خروجی مثانه یا پیشابراه، انزال فاقد اسپرم باشد در حالی که بافت 
بیضه و فرایند اسپرماتوژنز طبیعی و عملکرد اندوکرین و اگزوکرین 

(  NOAباشد. در حالی که آزواسپرمی غیر انسدادی ) نرمال می
شود  یط مختلف مربوط میبه یک نقص ذاتی بیضه ناشی از شرا

دهد.  که در نهایت تولید اسپرم را به شدت تحت تاثیر قرار می
 NOAبیماران  نقص شدید در فرایند اسپرماتوژنز مشاهده شده در
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 تحقیقات انجام شده در زمینه ایجاد مدل حیوانی نارسایی زودرس تخمدان -1جدول 
یق، غلظت و مدت زمان سن القا  نتایج   )منبع( نوع تزر

↓های پرایموردیال  فولیکول
1 

↑های گرانولوز آترتیک  سلول
2 

0
FSH ↑،0

LH  ↑ ،5E2 ↓ 
6

P ↓ ،7
AMH ↓ 

8-7 
 هفته

میلی گرم/کیلوگرم در روز به  244گالاکتوز زیر جلدی -C57BL ،Dهای سوری  موش
 روز تزریق شدند. 02مدت 

]12[ 

 فولیکول بالغ ندارد
 ↑های آترتیک  فولیکول

 ↓تعداد انواع فولیکول ها

FSH  ↑ ،E2 ↓ 
AMH ↓ 

8-7 
 هفته

میلی  8میلی گرم/کیلوگرم سیکلوفسفامید در روز اول و  54های نژاد ویستار،  رت
 دوم تا چهاردهم به صورت درون صفاقی تزریق شدند.گرم/کیلوگرم سیکلوفسفامید در روز 

]10[ 

 ↑های آترتیک  فولیکول
 ↓تعداد انواع فولیکول ها

FSH  ↑ ،E2 ↓ 
 هفته 8

روز متوالی به صورت  15میلی گرم/کیلوگرم سیکلوفسفامید برای  C57BL ،54های  موش
 درون صفاقی تزریق شدند.

]10[ 

 ↓ها  تعداد فولیکول
 ↑های آپوپتوز  تعداد سلول

 ↓های گرانولوزا  میزان تکثیر سلول

FSH  ↑ ،E2 ↓ 
AMH ↓ 

 هفته 8
میلی  124میلی گرم/کیلوگرم بوسولفان و  04،  مخلوط C57BLهای ماده  موش

 گرم/کیلوگرم سیکلوفسفامید تک دوز به صورت درون صفاقی تزریق شدند
]15[ 

 ↓ها  تعداد فولیکول
 ↑های آترتیک  فولیکول

8-6 
 هفته

میلی گرم بر کیلوگرم بوسولفان از طریق تزریق داخل  06های نژاد ویستار، با دوز  رت
 صفاقی تجویز شدند.

]16[ 

 ↓ها  تعداد فولیکول
 ↑های آترتیک  فولیکول

FSH  ↑ ،E2 ↓ 
AMH ↓ 

8-6 
 هفته

روز به  14میلی گرم /کیلوگرم سیس پلاتین به مدت  2.5، روزانه Kunmingهای  موش
 صورت درون صفاقی تزریق شدند.

]17[ 

 ↑های آپوپتوز  تعداد سلول
 ↓های گرانولوزا  میزان تکثیر سلول

 ]18[ میلی گرم/کیلوگرم سیس پلاتین از طریق رگ دمی تزریق شدند C57BL ،5های  موش هفته 6

 ↑های آترتیک  فولیکول
 ↓تعداد انواع فولیکول ها

8-6 
 هفته

روز به  15میلی گرم /کیلوگرم به مدت  164با غلظت  VCDهای نژاد ویستار آلبینو،  رت
 صورت درون صفاقی تزریق شدند.

]19[ 

هورمون ضد  7پروژسترون و  6استرادیول،  5هورمون لوتئینه کننده،  0هورمون محرک فولیکول،  0ها،  افزایش میزان هورمون 2ها،  کاهش میزان هورمون  1
 مولرین.

 

های  اغلب نتیجه نارسایی اولیه بیضه است که عمدتا  سلول
اسپرماتوژنیک )اسپرماتوگونی و اسپرماتوسیت( را تحت تأثیر قرار 

بی حیوانی آزواسپرمی هنگام ارزیاهای . مدل]22,20[دهد  می
های درمانی جدید برای اهداف تحقیقاتی بسیار کاربردی  روش

های مختلفی برای القای آزواسپرمی در حیوانات از  هستند. مدل
 ، استرس گرمایی بیضه )هیپرترمی(]20[جمله تزریق بوسولفان 

، ]27[، داروهای سیتوتوکسیک ]26[، پیچ خوردگی بیضه ]25[
معرفی شده  ]29[ای  و القا به روش نهان بیضه ]28[بش اشعه تا

ها، تزریق  های زایای بیضه اند دو روش رایج برای تخلیه سلول
. ]04[بوسولفان و قرار گرفتن در معرض هیپرترمی است 

بوتان دیول دی متان سولفونات( یکی از رایج  -0و  1بوسولفان )
باشد. این  می DNAترین داروهای شیمی درمانی و آلکیله کننده 
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دارو به دلیل آلکیله کنندگی خود، اثرات جانبی مختلفی بر 
گنادهای هر دو جنس نر و ماده، اسپرماتوژنز و تولید اسپرم طبیعی 

. همچنین بوسولفان به دلیل خواص شیمی درمانی ]01,02[دارد 
و  DNAتواند باعث آسیب  یآن یک عامل ضد تومور است که م

اثرات بازدارنده بر رشد سلول شود. بوسولفان یک داروی 
سایتوتوکسیک متعلق به گروه سولفانات آلکیل است که در داخل 

ها واکنش داده و منجر به تشکیل  ها و نوکلئوفیل سلول با پروتئین
پروتئین شده که این  -DNA-DNA ،DNAاتصالات عرضی 
سلول ایجاد کرده و باعث از بین بردن ی  DNAامر اثر سوئی روی 

های اسپرماتوگونی و در نتیجه القای  های مختلف سلول رده
های زایا پس از  شود. مهمترین عامل تخریب سلول آزواسپرمی می

درمان با بوسولفان، از بین رفتن توازن میان تکثیر و آپوپتوز 
با بوسولفان  باشد. با این حال درمان های اپیتلیوم زایا می سلول

ها نمی شود تاثیرات بوسولفان بر  باعث نابودی تمام اسپرماتوگونی
بافت بیضه شامل: کاهش حجم بیضه، کاهش تحرک اسپرم ها، 

های غیر نرمال، خالی  اختلال در فرایند اسپرماتوژنز، ایجاد اسپرم
باشد  های سمینی فروس و کاهش در تعداد اسپرم می شدن لوله

ی شیمی درمانی های اخیر محققان زیادی از دارو . در سال]00[
بوسولفان به عنوان داروی آسیب رسان به بافت بیضه و فرایند 
اسپرماتوژنز برای ایجاد مدل حیوانی آزواسپرمی بر روی موش 
انجام گرفته شده است. بسته به دوز و مدت زمان در معرض 

ساز  های اسپرم قرارگیری با بوسولفان، میزان آسیب وارد شده به لوله
و همکارانش در سال  Xieد. در مطالعه ای که متفاوت خواهد بو

بر روی القا مدل آزواسپرمی توسط بوسولفان انجام دادند  2419
میلی گرم/کیلوگرم(  04، 04، 24دوزهای مختلفی از بوسولفان )

ها تزریق شد. نتایج کاهش معنی  به صورت داخل صفاقی به موش
میلی  04دوز های اسپرم ساز در  های زایای لوله دار تعداد سلول

تر این دارو گزارش  گرم/کیلوگرم را در مقایسه با دوزهای پایین
در مطالعه  2421. مبارک و همکارانش نیز در سال ]02[گردید 

 های ای که به بررسی نقش درمانی و اثرات ترمیم بافتی اگزوزوم
مشتق از مایع آمنیوتیک در مدل تجربی آزواسپرمی غیر انسدادی 
در موش پرداخته بودند، برای ایجاد مدل آزواسپرمی غیر 
انسدادی، از تزریق داخل بیضه ای بوسولفان به صورت تک دوز 

گرم/کیلوگرم استفاده کردند و نتایج موفقیت آمیزی برای  میلی 04
برای  . روش رایج دیگر]01[ند ایجاد مدل آزواسپرمی را ارائه داد

ر معرض هیپرترمی ایجاد مدل حیوانی آزواسپرمی، قرار گرفتن د
 00باشد. نتایج مطالعات مختلف نشان داده است که دمای  می

تواند با  هفته می 5درجه سانتی گراد یک روز در میان به مدت 
ساز و آزواسپرمی شود  های اسپرم موفقیت باعث تخلیه کامل لوله

باشد  روز پس از مداخله می 74الی  05که مدت زمان القا 
. افزایش دمای کیسه بیضه باعث آتروفی اپیتلیوم ]04,00[

های زاینده به دلیل  زایی و آپوپتوز سلول اسپرمژرمینال، توقف 
. در جدول زیر به ]25[شود  می DNAو آسیب  ROSتولید 
ایجاد مدل حیوانی آزواسپرمی در مطالعات مختلف های  روش

  (.2پردازیم )جدول  می

 
 تحقیقات انجام شده در زمینه ایجاد مدل آزواسپرمی -2جدول 

یق، غلظت و مدت زمان نوع حیوان )منبع(  نتیجه نوع تزر

]11[ 
های نژاد  رت

 ویستار
 گرم/کیلوگرم به صورت تزریق داخل بیضه( میلی 14تزریق تک دوز بوسولفان )

یضه و آسیب به بافت ب
 کاهش کیفیت اسپرم

]13[ 
 های نژاد رت

Sprague 

Dawley 
 گرم/کیلوگرم به صورت تزریق داخل بیضه( میلی 14تزریق تک دوز بوسولفان )

کاهش در تعداد کل اسپرم 
 و کیفیت اسپرم

های نژاد  موش ]22[
Balb/C 

 ه صورت داخل صفاقی(میلی گرم بر کیلوگرم بوسولفان ب 04یک دوز )تزریق 
کاهش در کیفیت اسپرم و 

 ها تعداد اسپرماتوگونی

های نژاد  موش ]12[
Balb/C 

گرم/کیلوگرم( به  میلی 04و  04، 24تزریق سه دوز بوسولفان با فاصله زمانی سه ساعت )
 تزریق داخل بیضهصورت 

ایجاد آزواسپرمی و کاهش 
 ها در تعداد اسپرماتوگونی

]13[ 
های  موش

 همستر نژاد
albino Syrian 

 روزه 21گرم بر کیلوگرم( به صورت داخل صفاقی با فاصله  میلی 14دو تزریق بوسولفان )
های ژرمینال و  کاهش سلول
 ساز های اسپرم آتروفی لوله
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یق، غلظت و مدت زمان نوع حیوان )منبع(  نتیجه نوع تزر

های نژاد  موش ]13[
Balb/C 

 گرم/کیلوگرم به صورت تزریق داخل بیضه( میلی 04تزریق یک دوز بوسولفان )
کاهش در تعداد کل اسپرم 

 ها و تعداد سلول

های نژاد  موش ]23[
NMRI 

رسیدن خون به بیضه( یک طرفه بیضه برای دو  ایسکمی )کمساعت تحت  0و  2حیوانات 
های ساعت، با یک  درجه در خلاف جهت عقربه 724هفته قرار گرفتند )از طریق پیچش 

 کرد، روی کیسه بیضه ثابت شد (. بخیه نایلونی که از تونیکا آلبوژینیا و دارتوس عبور می

ایجاد آزواسپرمی و آسیب 
 به بافت بیضه

های نژاد  موش ]13[
NMRI 

های نابالغ )زیر دو ماه( بیهوش شدند و برش  برای القای مدل کریپتورکیدیسم دوطرفه، موش
ت و چپ بالای شکم ایجاد شد، سپس بافت چربی کوچکی در امتداد پوست در ناحیه راس

 اپیدیدیم به دیواره داخلی صفاق بخیه شد.

نالقای آپوپتوز در بافت 
بیضه و اختلال در 

 اسپرماتوژنز

 فراکسیون 26تا  10گری در  0.4تا  1.2تابش اشعه با دوز   انسان ]23[
آسیب به بافت بیضه و 

 ایجاد آزواسپرمی
 

 کیستیک ایجاد مدل حیوانی در سندرم تخمدان پلی
کیستیک از شایع ترین اختلالات غدد درون  سندرم تخمدان پلی

کیستیک حدود  باشد. سندرم تخمدان پلی ریز جنسی در زنان می
درصد از  14تا  5درصد از زنان در سنین باروری و حدود  0

و بر اساس  ]09[دهد  جمعیت عمومی را تحت تاثیر قرار می
درصد  15.2معیار روتردام شیوع این بیماری در کشور ایران، 

. اغلب مبتلایان به سندرم تخمدان ]04[گزارش شده است 
های بزرگ با استرومای هیپرتروفیک  کیستیک، دارای تخمدان پلی
باشند. این افراد به علت اختلال در روند رشد و نمو و آترزی  می

فولیکول ها، با وجود داشتن تعداد زیاد فولیکول، تخمک گذاری 
روند و  ها حداکثر تا مرحله آنترال میانی پیش می رند و فولیکولندا

های  پس از آن روند بلوغ متوقف شده و با آپوپتوتیک شدن سلول
شود. همچنین رشد  ها دچار آترزی می گرانولوزا فولیکول

های کیستیک و آترتیک تشکیل  ها متوقف شده و فولیکول فولیکول
. علاوه بر این موارد، اختلال در سطح ]01,02[ شوند می

، LHهای  دهد و میزان هورمون های جنسی نیز رخ می هورمون
و  FSHهای  استرادیول، تستوسترون افزایش و میزان هورمون

یم . زنان مبتلا به این بیماری علا]00[یابد  پروژسترون کاهش می
شایعی مانند اختلالات قاعدگی )الیگومنوره(، علایم 
کنه، ریزش مو و  هیپرآندروژنیسم مانند پرمویی )هیرسوتیسم( و آ
ناباروری دارند همچنین این بیماران در معرض خطر دیابت نوع 

، چربی خون و فشار خون بالا، مقاومت به انسولین، چاقی 2
. از آنجا که سندرم ]00[باشند  مفرط و سرطان آندومتر می

تخمدان پلی کیستیك بیماری مزمنی بوده و به دلیل داشتن علائم 
های گوناگون زندگی افراد اثرگذار است، ایجاد  متفاوت بر جنبه

های درمانی جدید ضروری  نی برای ارزیابی روشهای حیوا مدل
های حیوانی، از  ، طیف وسیعی از مدل1964باشد. از دهه  می

جمله جوندگان، گوسفند، و پستانداران غیر انسانی، برای مطالعه 
کیستیک استفاده شده  منشأ و آسیب شناسی سندرم تخمدان پلی

ها درک ما را از پاتوژنز سندرم تخمدان  . این مدل]07-05[است 
اند. با این حال، در حال حاضر، یک مدل  کیستیک ارتقا داده پلی

های مرتبط  کامل حیوانی متقاعد کننده که نشان دهنده تمام ویژگی
کیستیک انسان باشد، ایجاد نشده است. با  سندرم تخمدان پلی با

هایی که در  های مشابه با ویژگی این حال، طیف وسیعی از ویژگی
شود، در  کیستیک دیده می زنان مبتلا به سندرم تخمدان پلی

اند. قرار گرفتن پیش از تولد  های حیوانی متمایز توصیف شده مدل
هایی را ارائه  ها مدل نی با آندروژنگوسفند و پستانداران غیر انسا

های چشمگیری را با زنان مبتلا به سندرم  کرده است که شباهت
. با این حال، این ]09-07[دهد  کیستیک نشان می تخمدان پلی

های  تکاریها بسیار گران هستند و به راحتی با استفاده از دس مدل
های دیگر ایجاد مدل  همچنین از روشژنتیکی سازگار نیستند. 

توان به استفاده از سرما و نیز  کیستیک تخمدان می سندرم پلی
 254استفاده از نور مداوم اشاره کرد. قرار گرفتن در معرض 

بارداری  18-16میکروگرم دی هیدروتستوسترون در روزهای 
گرم بر کیلوگرم تستوسترون پروپیونات  میلی 5/4و ]54[ها  موش

، باعث ایجاد سندرم ]51[ها  موش 19تا  15در روزهای 
شود. مدل  کیستیک تخمدان در فرزندانشان در دوران بلوغ می پلی

در جوندگان،  کیستیک سندرم تخمدان پلیاستروئیدی دیگر برای 
از قرار گرفتن در معرض آندروژن در دوران بلوغ و پس از بلوغ 

ن بلوغ با تجویز تک دوز آندورژن . در دورا]52[باشد  می
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میلی گرم/کیلوگرم در  1.25تستوسترون پروپیونات با تک دوز 
کیستیک  سندرم تخمدان پلیروزه باعث ایجاد مدل  5موش نوزاد 

ها بعد از  . همچنین تجویز مداوم انواع آندروژن]50[شود  می
سندرم تخمدان بلوغ در جوندگان نیز باعث ایجاد مدل 

های ایجاد  . در جدول زیر به روش]50,55[شود  کیستیک می پلی

در مطالعات مختلف کیستیک  سندرم تخمدان پلیمدل 
 (.0پردازیم )جدول می

 
 گیری و بحث  نتیجه

 ها نفر از افراد در سنین باروری را در سراسر  ناباروری میلیون
 

 کیستیک  تحقیقات انجام شده در زمینه ایجاد سندرم تخمدان پلی -1جدول 
یق، غلظت و مدت زمان نژاد حیوان نوع مدل حیوانی و منبع  نتیجه نوع تزر

گروه آندروژن پیش از تولد 
 ]33[)تستوسترون( 

  های نژاد رت

Sprague- 
Dawley 

لیتر میلی   2/4میلی گرم/کیلوگرم در  0تستوسترون با دوز 
های باردار در  روغن کنجد به صورت زیر جلدی به رت

 جنینی 19تا  16روزهای 

 کاهش جسم زرد
 های کیستیک افزایش فولیکول

افزایش سطح هورمونی تستوسترون، بتا 
 LHاسترادیول و 

گروه آندروژن )تستوسترون 
 ]33[انانتات( 

های نژاد  رت
 ویستار

میلی گرم/کیلوگرم به صورت زیر  1تستوسترون انانتات با دوز 
 روز 05جلدی به مدت 

 کاهش جسم زرد
 های کیستیک افزایش فولیکول

 افزایش تستوسترون

گروه آندروژن )تستوسترون 
 ]31[پروپیونات( 

 های نژاد رت

Sprague- 
Dawley 

میلی گرم/کیلوگرم به  25/1ترون پروپیونات با تک دوز تستوس
 روزه 5صوردت زیر جلدی در روز نوزاد 

 های پری آنترال کاهش فولیکول
 کاهش جسم زرد

 های کیستیک افزایش فولیکول

گروه آندروژن )دی 
هیدرواپی آندسترون( 

]33[ 

 های نژاد رت

Sprague- 
Dawley 

میلی گرم/کیلوگرم به  6دی هیدرواپی آندسترون با دوز 
 روز 24صورت زیر جلدی به مدت 

افزایش سطح هورمونی تستوسترون، بتا 
 LHاسترادیول و  

 FSHکاهش 
 افزایش وزن بدن

گروه مهارکننده آروماتاز 
 ]35[)لتروزول( 

های نژاد  رت
 ویستار

میلی گرم/کیلوگرم به  1و  5/4، 1/4لتروزول با دوزهای 
 روز 21صورت خوراکی به مدت 

 های کیستی افزایش تعداد فولیکول
 کاهش جسم زرد

زایش سطح هورمونی تستوسترون، بتا اف
میلی  1در دوز  LHاسترادیول و  

 گرم/کیلوگرم

گروه استروژن )استرادیول 
 ]36[والرات( 

های نژاد  موش
NMRI 

 گرم/کیلوگرممیلی  0استرادیول والرات با دوز 
 افزایش استروژن و تستوسترون

 های کیستی افزایش تعداد فولیکول

گروه استفاده از سرما 
]31[ 

های نژاد  رت
 ویستار

درجه سلسیوس به مدت  0استرس سرما با قرارگیری در دمای 
 هفته 0ساعت در روز در طول  0

 افزایش تستوسترون و بتا استرادیول
 کاهش تخمک گذاری

 های فولیکولی افزایش کیست

گروه استفاده از نور مداوم 
]32[ 

 های نژاد رت

Sprague- 
Dawley 

 هفته 16ساعت در روز(  به مدت  20نور مداوم )روشنایی 
 افزایش تستوسترون

 های آترتیک و کیستیک افزایش فولیکول
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دهد که این امر بر خانواده و جوامع آنها  جهان تحت تاثیر قرار می
گذارد. در دستگاه تناسلی مردان، ناباروری معمولا  به  تأثیر می

دلیل مشکلات در خروج مایع منی، عدم وجود یا سطوح پایین 
کت اسپرم ایجاد اسپرم، یا شکل غیر طبیعی )مورفولوژی( و حر

شود. در زنان، ناباروری ممکن است به دلیل طیف وسیعی از  می
های فالوپ و سیستم غدد  ، رحم، لوله های تخمدان ناهنجاری

های  . استفاده از مدل]60,60[درون ریز و غیره ایجاد شود 
حیوانی کمک شایانی به پیشرفت علم در حوزه سلامت کرده 
است. به این ترتیب به منظور بررسی فرآیند پیشرفت درمان و 

ها، به خصوص در  های مولکولی و ژنتیکی انواع بیماری بررسی
ایجاد شده است های حیوانی مختلفی  زمینه ناباروری، مدل

]65[ . 
های حیوانی نارسایی  در این گفتار بررسی جامعی بر مدل

کیستیک انجام  زودرس تخمدان، آزواسپرمی و سندرم تخمدان پلی
گالاکتوز و استفاده از داروهای شیمی D-است. روش تزریق گرفته 

درمانی برای ایجاد مدل نارسایی زودرس تخمدان معرفی شده است. 
استفاده از داروهای شیمی درمانی مثل سیس پلاتین، سیکلوفسفامید، 

ها مورد  بوسولفان نیز در تحقیقات آزمایشگاهی و بر روی موش
از بین داروهای شیمی درمانی مورد  استفاده زیادی قرار گرفته است.

روز متوالی  10استفاده در تحقیقات، سیکلوفسفامید به مدت 
ترین روش ایجاد مدل حیوانی در موش  ، به عنوان مناسب]10,10[

 گردد.  جهت القای نارسایی زودرس تخمدان پیشنهاد می

های مختلفی برای ایجاد مدل آزواسپرمی معرفی  روش
اند که شامل تزریق بوسولفان، استرس گرمایی بیضه، پیچ  شده

خوردگی بیضه، داروهای سیتوتوکسیک، تابش اشعه و روش نهان 
های ایجاد مدل حیوانی آزواسپرمی،  باشند. از بین روش بیضه می

استفاده از داروی با توجه به تحقیقات انجام شده در این زمینه، 
 14ای با غلظت  بوسولفان به صورت تزریق درون بیضه

ترین  ترین و امن به عنوان مناسب ]01,05[گرم/کیلوگرم  میلی
 گردد.  روش ایجاد مدل حیوانی آزواسپرمی پیشنهاد می

از شایع ترین اختلالات غدد درون ریز جنسی در زنان، 
باشد که با اختلال در رشد و نمو  کیستیک می سندرم تخمدان پلی

های  شود. از روش های جنسی ایجاد می ها و هورمون تخمک
توان قرار گرفتن پیش  کیستیک می ل سندرم تخمدان پلیایجاد مد

هایی مثل تستوسترون،  از تولد و بعد از تولد در معرض آندروژن
هیدرواپی  تستوسترون پروپیونات، تستوسترون انانتات، دی

های آروماتاز مثل  آندسترون، قرار گرفتن در معرض مهارکننده
وئیدی مثل های استر لتروزول، قرار گرفتن در معرض گروه

استرادیول والرات و در معرض سرما و استفاده از نور مداوم اشاره 
های ایجاد مدل حیوانی سندرم تخمدان  کرد. از بین روش

کیستیک، با توجه به مطالعات تحقیقات انجام شده در این  پلی
های بالغ به خصوص  ها در موش زمینه، استفاده از گروه آندروژن

ترین روش  ، به عنوان مناسب]50,58[دی هیدرواپی آندسترون 
 گردد. نهاد میکیستیک پیش ایجاد مدل حیوانی سندرم تخمدان پلی

 

 
 مدل حیوانی آزواسپرمی -2مدل حیوانی نارسایی زودرس تخمدان،  -1تصویر شماتیک از  -1شکل 

 کیستیک. مدل حیوانی سندرم تخمدان پلی -0و  
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Abstract 
One of the major problems in today's world is the inability to have children. This has affected 

social health and led researchers to preclinical studies. Over several decades, numerous 

animal models in the biology of reproduction have entered the field of research. Different 

mechanisms and approaches induce different types of reproductive diseases. Since premature 

ovarian failure, azoospermia and polycystic ovary syndrome are important causes of inability 

of couples to have children, we decided to review the studies conducted in this field, 

appropriate laboratory methods and processes to create an animal model for premature failure. 

Introduce ovarian, azoospermia and polycystic ovary syndrome. In the present study, common 

methods along with the relevant protocols, along with the advantages and disadvantages of 

each model are presented.  
 

Keywords: Animal model, Premature ovarian failure, Azoospermia and Polycystic ovary 

syndrome. 
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