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 Background and Aim: Globozoospermia is a severe sperm 

morphological abnormality in men that characterized by round-headed 

spermatozoa with low or absence acrosome structure in their sperm 

samples. In these men, high level of DNA damage and abnormal 

chromatin packaging also were reported. These deficiencies can 

consider as the main etiologies of infertility in these infertile men. The 

aim of this article is to study the sperm chromatin structure in infertile 

men with globozoospermia. 

Materials and Methods: In this systematic review article, 77 articles 

related to protamine deficiency, DNA damage, aneuploidy in 

globozoospermic men were collected via data bases such as PubMed, 

Google Scholar, Scopus since 1971-2017. 

Ethical Considerations: This study with research ethics code 

IR.ACECR.ROYAN.REC.1396.204 have been approved at research 

ethics committee of Royan Institute. 

Findings: Mean percentage of sperm DNA fragmentation and 

protamine deficiency were significantly higher in infertile men with 

globozoospermia compared to fertile men. While, the results of 

chromosome aneuploidy were controversial in infertile men with 

globozoospermia within studies. 

Conclusion: In addition to abnormal acrosome formation, as main 

etiology of failed fertilization, in infertile men with globozoospermia, 

high level of sperm abnormal chromatin packaging and DNA damage 

can be also involved in this phenomenon. Therefore, antioxidant 

therapy before intra-cytoplasmic sperm injection technique were 

suggested for these individuals to minimize sperm chromatin damage.  
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 در آن است که در مردان اسپرم دیشد یکیمورفولوژ یناهنجار کی یگلوبوزواسپرم :زمینه و هدف 
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بندی کروماتین و بسته DNAدر این مردان، سطح بالایی از آسیب  شود.میداده  صیتشخ

تواند به عنوان علل اصلی نابارور در این افراد در نظر غیرطبیعی گزارش شده است. این کمبودها می

 یوزواسپرماسپرم در مردان نابارور با گلوب نیساختار کرومات یبررس ،مقاله نیهدف از ا گرفته شود.
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 .شد یآورجمع Scopusو  PubMed،Scholar  Google ینترنتیا

 تهیکم در IR.ACECR.ROYAN.REC.1396.204کد  مطالعه با نیا :یملاحظات اخلاق

 .قرار گرفته است دییمورد تا انیاخلاق پژوهشگاه رو

در مردان نابارور  یبه طور معنادار نیاسپرم و نقص پروتام DNA بیدرصد آس نیانگیم :هاافتهی

در رابطه با  یمتناقض جینتاوجود  نیبا مردان بارور بالاتر بود. با ا سهیدر مقا یگلوبوزواسپرم

 .شتمطالعات وجود دا نیدر ب یاسپرم در مردان نابارور گلوبوزواسپرم یکروموزوم یدیآنوپلوئ

آکروزوم، به عنوان  یعیرطبیغ لیعلاوه بر تشک ،یدر مردان نابارور گلوبوزواسپرم :یریگجهینت

 DNA بیو آس نیکرومات یعیرطبیغ یبندبسته یبالا زانیشکست در لقاح، م یولوژیات نیترمهم

 قیرتز کیقبل از تکن دانیاکس یدرمان آنت نیباشد. بنابرا ریدرگ دهیپد نیتواند در امی زیاسپرم ن

 شده است. شنهادیافراد پ نیاسپرم در ا نیکرومات بیکاهش آس یاسپرم برا یتوپلاسمیداخل س

 واژگان کلیدی

  DNA بیآس

 یدیآنوپلوئ

 نیپروتام

 ایتراتوزواسپرم

 

 : نویسنده مسئول *

 ینصراصفهان نیمحمد حس

 دانیم ،یج ابانیاصفهان، خ ران،یا: آدرس پستی

 ان،یرو ابانیسلمان، خ ابانیخ خوراسگان،

  ،یفناور ستیپژوهشکده ز ان،یرو پژوهشگاه

 .8165131378کد پستی: 

 

 5687 9501 31 98+ :برنما

E-mail:  
mh.nasr-esfahani@royaninstitute.org 

 

http://jams.arakmu.ac.ir/
https://orcid.org/0000-0001-9954-964X
https://orcid.org/0000-0002-7149-8059
https://orcid.org/0000-0003-1983-3435


 1398 بهشتیو ارد نیفرورد ک،یو دو، شماره  ستیباراک، سال  پزشکی علوم دانشگاه مجله و همکارانی تولائ

 

 128 

 

 . مقدمه1

، یک نوع بیماری مزمن است و به عنوان دلیل اصلی 2دیابت نوع 

ها مانند رتینوپاتی، نفروپاتی و مرگ در بسیاری از بیماری

های قلبی و عروقی مثل سکته، بیماریچنین همنوروپاتی و 

دیابت  .ی و بیماری عروق محیطی شناخته شده استکرونر قلب

سندروم . (1)باشد مییپر انسولینمیا ها مقاوم به انسولین و 2نوع 

کمتر از ، یک نوع نادر )(globozoospermia) گلوبوزواسپرمی

( Teratozoospermia( اما شدید تراتوزواسپرمی )درصد 1/0

 هاکه در آن اسپرماتوزوییدها فاقد آکروزوم بوده و سر آن است

بنابراین در چنین حالتی  .(1)شکل  باشدمیبه شکل کروی 

( Zona pellucidaپلوسیدای ) زونا اسپرم توانایی نفوذ به لایه

 در نتیجه بارورسازی تخمک را نخواهد داشت اطراف تخمک و

(1.) 

 

 
 (.1اسپرم بدون آکروزوم ):B .اسپرم با سر گرد :Aبوزواسپرمی اسپرم گلو .1شکل

 

توسط ولف و همکاران در سال  "globozoospermia"نام 

(. به طور کلی، بیماران گلوبوزواسپرمی 2) معرفی شد 1976

های بالینی و وضعیت رشد جسمی و روانی طبیعی، ویژگی

اریوتیپ هورمونی طبیعی دارند و حتی در بیشتر موارد دارای ک

کوچکی  هایولی در برخی از این افراد حذف ،باشندمیطبیعی 

(Microdeletion در نواحی از کروموزوم )Y  مشاهده شده

 (.3است )

مطالعات متعدد علاوه بر فقدان آکروزوم و سرگرد، 

های دیگری نظیر فقدان کلاهک پیش آکروزومی، ناهنجاری

یچ خورده، ناهنجاری ای، حضور تاژک پناهنجاری در غشاء هسته

ریختگی میتوکندری همهای و تراکم کروماتین، بدر بلوغ هسته

( و حضور Axenomeدر قطعه انتقالی، ناهنجاری در آکسونم )

(. گلوبوزواسپرمی دارای 1) اندبقایای سیتوپلاسم را گزارش کرده

(، 4) باشندمیباشد و دارای دو فرم میالگوی اتوزومی مغلوب 

 Completeیا گلوبوزواسپرمیای کامل ) 1نوع 

globozoospermia دارای سرگرد  هااسپرم درصد 100( که

و کلاهک پیش آکروزومی هستند و  هابدون آکروزوم، آنزیم

یا  2(. در نوع 5) توانایی باروری تخمک را ندارند

(، مقدار Partial globozoospermiaگلوبوزواسپرمیای ناقص )

شود و گاهی اوقات با دیگر میر اسپرم مشاهده جزئی آکروزوم د

این نوع  هایمورفولوژیکی همراه است ولی اسپرم هایناهنجاری

تواند به این علت میباشند که میامکان باروری تخمک را دارا 

دارای سرگرد  هاآن هایدرصد اسپرم 60تا  20باشد که تقریبا 

ر برخی از مطالعات، (. با وجود این طبقه بندی، د7، 6) است

میکروسکوپ نوری توانایی نشان دادن سرگرد برای همه 

را نداشت در حالی که فقدان آکروزوم با میکروسکوپ  هااسپرم

 های(. در مطالعات دیگر، تنها اسپرم8) الکترونی نشان داده شد

 های(. در نتیجه، اگر اسپرم10، 9) با سرگرد بدون آکروزوم بودند

یر کروی در نمونه منی وجود داشته باشد با کاهش کروی یا غ

منعکس  هایا عدم وجود آکروزوم مواجه هستند که این تفاوت

کننده تنوع فنوتیپی مهم ناشی از اختلالات بلوغ در طول 

 (.11) اسپرمیوژنز است

یند آدر حالت طبیعی، آکروزوم ساختاری است که در طی فر

گیرد. از میه گلژی منشا دستگا هایاسپرمیوژنز از وزیکول

شود می، کیسه آکروزومی تشکیل هاپیوستن این وزیکولهمهب

که به صورت تدریجی این کیسه آکروزومی بسط پیدا کرده و 

پوشاند. تقریبا در انتهای میاندازه سر اسپرم بالغ را  3/2تقریبا 

لازم  هایاسپرمیوژنز این کیسه تشکیل شده و حاوی آنزیم

شود که جهت نفوذ اسپرم به میزی، پروتئازی و غیره هیدرولا

اطراف تخمک و واکنش آکروزومی ضروری  هایداخل لایه

 (.12( )2)شکل  باشندمی
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مقایسه بیوژنز آکروزوم در اسپرم نرمال و اسپرم سرگرد. شکل بالایی  .2 شکل

وسعه آکروزوم عملکرد آکروبلاست را در تشکیل آکروزوم نشان داده که نهایتا سبب ت
عدم عملکرد آکروبلاست سبب نقص در  ،شود. در شکل پایینیمیدر سر اسپرم 

 (.76) شودمیتشکیل آکروزوم، طویل شدن هسته و شکست نهایی در اسپرمیوژنز 
 

 

سری  یند، یکآنکته حائز اهمیت این است که طی این فر

ناحیه فاکتورهایی در اطراف هسته یا ناحیه پری نوکلئار یا تقریبا 

شدن تخمک گیرند که جهت فعالمیخلف آکروزومی قرار 

زتا  Cتوان به فسفولیپاز میاز این فاکتورها  .باشندمیضروری 

(PLCζ) ،Tr-Kitشونده به دومین، پروتئین متصلWW ی

( و غیره اشاره نمود. PAWP) میی پست آکروزوصفحه

ه که مطالعات متعددی در این زمینه انجام گرفته و مشخص شد

شدن تواند عدم لقاح و فعالمیعدم وجود این فاکتورها در اسپرم 

(. جهت درمان افرادی که 13) تخمک را به همراه داشته باشد

شدن مصنوعی از روش فعال ،مواجه هستند PLCζ با کاهش

-ICSIتخمک به همراه تزریق داخل سیتوپلاسمی اسپرم )

AOA ه افراد نابارور شود. اخیرا مشخص گردیده کمی( استفاده

و  PLCζ، Tr-Kitگلوبوزواسپرمی نیز با عدم یا کاهش بیان 

PAWP  مواجه هستند و درصورت استفاده از روشICSI-

AOA توان میزان موفقیت در لقاح و باروری این افراد را می

(. با مشاهده چندین مورد گلوبوزواسپرمی 13-20) افزایش داد

که احتمالا این سندروم  در یک خانواده، این فرض ارائه شد

( و ژن اصلی دخیل در این 21، 3) دارای منشا ژنتیکی است

(. مطالعات ژنتیکی در 23، 22) است DPY19L2 ،بیماری

 جملهژن از  13که جهش در حداقل  اندموش نشان داده

Gopc (Golgi-associated PDZ and coiledcoil motif 

containing protein( )24 ،)HRB ( HIV-1 rev binding 

protein) (25 ،)Csnk2a2 (Casein kinase 2, a prime 

polypeptide( )26 و )Spaca1 (Sperm acrosome 

associated 1( )27 ،)شناسی را در این آسیب هانقش بالقوه آن

(. با این 28) دهدمیدر یک فنوتیپ با گلوبوزواسپرمی نشان 

به با گلوبوزواسپرمی در انسان  هاجهش در این ژن ارتباطحال، 

اخیر، با  هایدر سال (.29-31) شناسایی نشده استروشنی 

مطالعاتی که بر روی مردان مبتلا به گلوبوزواسپرمی انجام 

 هایگرفته، محققین توانستند دو ژن مؤثر در این بیماری به نام

SPATA16 (Spermatogenesis-associated 16 ) و

DPY19L2 (Dpy-19 like 2 ) را کشف کنند که موتاسیون

 شودمیمنجر به بروز بیماری گلوبوزواسپرمی  هایا حذف در آن

( یک 1کیناز  C)پروتئین تعاملی با  Pick1(. در موش، 23، 32)

باشد و به میپروتئین سیتوزولی دخیل در ترافیک پروتئینی 

ضه، شود. در بیمیمقدار فراوان در مغز، بیضه و لوزالمعده بیان 

Pick1 پیش آکروزومی در اسپرماتیدهای گرد  هایدر وزیکول

 دگردمیشود و حذف این ژن منجر به اسپرم سرگرد میبیان 

طورکلی، در میان مطالعات انجام گرفته بر روی بیماری (. به32)

مؤثر در بروز این بیماری  هایگلوبوزواسپرمی با هدف یافتن ژن

و بررسی چندین مورد فامیلی در انسان، محققین با مشاهده 

و  SPATA16 ،PICK1تاکنون موفق به کشف سه ژن 

DPY19L2 علاوه بر عوامل ژنتیکی،  (.34، 33، 23) شدند

تواند در عدم موفقیت لقاح و باروری میفاکتورهای دیگری هم 

ناهنجاری کروماتینی و یا شکست در رشته  .این افراد موثر باشد

DNA  عنوان عوامل اصلی در ناباروری در  تواند بهمیکه هر دو

 ،موارد برخی در (.3) باشدنظرگرفته شود نیز مطرح می

دهنده تواند نشانمیمورفولوژیکی اسپرم  هایبدشکلی

نقایص چنین همو ساختار کروماتین و  DNAناهنجاری در 

توان نتیجه گرفت میولی در برخی موارد ن ،سیتوژنتیکی باشد

اسپرم دلیل سلامت کروماتین اسپرم است، که مورفولوژی سالم 

که ژنوم اسپرم نیمی از ژنوم آینده جنین با توجه به این بنابراین

ی برخوردار است، در ادامه به شرح این یسزاهاست و از اهمیت ب

 هاجایی پروتامین با هیستونهجاب ساختار پرداخته خواهد شد.

لازم هسته اسپرمی سبب انسجام و فشردگی  هایدر سلول

در  هااسپرم برای تحرک، حفظ و نگهداری از ژنوم این سلول
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رسان و حفاظت آن در برابر عوامل آسیب هابرابر اکسیداسیون

(. 35 -37) گرددمیدر طی عبور از دستگاه ژنیتال مونث 

یی دارای بار مثبت بوده که دارای اسید هاپروتئین هاهیستون

انتقالی  هایرژنین هستند. پروتئینلیزین و آ هایآمینه

(Transition nuclear proteinحدود ) درصد از  10

 TNP1دهند و دو نوع میهسته اسپرم را تشکیل  هایپروتئین

با  هاجایی هیستونههستند که در تسهیل جاب TNP2و 

(. با توجه به اهمیت سلامت 37-39)  نقش دارند هاپروتامین

اسپرم بر میزان باروری ر آسیب کروماتین کروماتین و تاثی

ی مختلفی برای بررسی سلامت هامردان، امروزه از روش

ی که آسیب هایشود. از روشکروماتین اسپرم استفاده می

DNA  هایتوان به رنگ آمیزیمیکنند میاسپرم را بررسی 

TUNEL (Transferase-mediated deoxynucleotidyl 

dUTP nick end labeling،) SCSA (Sperm chromatin 

structure assay ،)SCD (Sperm chromatin 

dispersion ،)COMET  یاSCGE (Single cell gel 

electrophoresis) و AO (Acridine orange)  و از

توان به میکنند میی که کمبود پروتامین را برررسی هایروش

 CMA3 (Chromomycin A3)، AB هایآمیزیرنگ

(Aniline blue) و TB (Toluidine blue) (. 40) اشاره نمود

اسپرم دلیل مهمی  DNAمطالعات زیادی نشان دادند که آسیب 

مختلفی  هایبرای ناباروری در مردان است. در مقالات نظریه

اسپرم اشاره دارد.  DNAوجود دارد که به اتیولوژی آسیب 

بندی هآپوپتوز، افزایش سطح استرس اکسیداتیو و بست

غیرطبیعی کروماتین از جمله عوامل اصلی اندوژنی است که 

مطالعات قبلی  (.41) اسپرم را القا نماید DNAتواند آسیب می

که کمبود پروتامین با عدم لقاح مرتبط است. دلیل  اندنشان داده

تواند تراکم زودرس کروموزوم یا عوامل دیگری همچون میآن 

کننده تخمک وابسته فاکتورهای فعال کروموزومی یا هاینقص

 SOAFs (Sperm associated oocyteبه اسپرم 

activating factors )(. آسیب 15 ،42-44) باشدDNA 

دهد، پس از اتمام میاسپرم نتیجه باروری را تحت تاثیر قرار 

 ART (Assistedکمک باروری  هایمراحل تکنیک

Reproductive Technology)پرم با ، حتی اگر اسDNA 

غیرطبیعی تخمک را بارور کند و تولد زنده رخ دهد، احتمال 

اختلال مادرزادی در فرزندان وجود دارد. نتایج حاصل از ارزیابی 

اسپرم ممکن است به پزشکان در مشاوره بهتر  DNAآسیب 

کننده در درک شانس خود برای داشتن تولد زوج نابارور مراجعه

کند. با توجه به مطالبی که در مییک نوزاد سالم زنده کمک 

ند که مبالا قید شده است، در حال حاضر یک مقاله مروری نظام

تمام نتایج بررسی ساختار کروماتین اسپرم را در افراد 

در این رو، از اینگلوبوزواسپرمی گزارش کرده باشد، وجود ندارد، 

 هاآنطور کامل به نتایج همطالعه سعی بر آن شده است که ب

 داخته شود.پر

 

 هاروش. مواد و 2

باشد که تمام مند میمطالعه حاضر، یک مطالعه مروری نظام

مراحل تحقیق اعم از جستجو، انتخاب مقالات و ارزیابی کیفی 

آوری اطلاعات از در مورد آن صورت گرفته است. جمع

و  Pubmed ،Scopusهای معتبر علمی به ترتیب پایگاه

براساس کلید   Google Scholarموتور جستجویچنین هم

گلوبوزواسپرمی،  هایانجام گرفت. در ابتدا کلید واژه هاواژه

استفاده شد که  DNA آنوپلوئیدی، کمبود پروتامین و آسیب

بود. در مرحله  2016تا  1999مقاله تحقیقاتی از سال  35نتیجه 

، آنوپلوئیدی، کمبود round sperm هایبعد، از کلید واژه

در فاصله بر این اساس استفاده شد که  DNA مین و آسیبپروتا

مقاله قابل بررسی بود. در  77، تقریباً 2017-1971 هایسال

مقاله مروی و دو فصل کتاب در راستای  15بین این مقالات 

گزارش شده است. از مقالات مروری، از  هااین کلید واژه

ی این مقاله های کلی آن براگیریتئوری و نتیجه هایقسمت

حاضر استفاده شد. در راستای مقالات تحقیقاتی، تمام نتایج 

بررسی و در جداول این مقاله حاضر جهت تسهیل در  هاآن

های غیر از مقاله تفهیم برای خوانندگان گنجانده شد. یافته

چنین هممانند کنفرانس و نظرسنجی نیز حذف شدند. 

که با موضوع مرتبط  ییهاآنهای غیر زبان انگلیسی و یافته

 نبودند از مطالعه خارج شدند.
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 .ملاحظات اخلاقی3

، مقالات رفرنس داده شده از نویسنده مسئول دارای این مطالعهدر 

کدهای اخلاق مصوب در کمیته علمی پژوهشی پژوهشگاه رویان 

 باشد که عبارت اند از:می
 

IR.ACECR.ROYAN.REC.1396.127 

IR.ACECR.ROYAN.REC.1395.13 

IR.ACECR.ROYAN.REC.1396.210 
 

 هایافته. 4

تاکنون مطالعات زیادی در رابطه با شکست کروماتین در مردان 

به صورت  1نابارور گلوبوزواسپرمی انجام شده است. جدول 

اسپرم در  DNAخلاصه مقالاتی که کمبود پروتامین و آسیب 

، اندهبررسی کرد 2017تا  1999افراد گلوبوزواسپرمی را از سال 

 . دهدنشان می
 

 اسپرم در افراد نابارور گلوبوزواسپرمی DNAمروری بر مطالعات انجام شده بر روی کمبود پروتامین و آسیب  .1جدول 

 رفرنس تعداد نوع پارامتر تست نتیجه
 10 برادر 2 کامل 2 و 1 نیپروتام وسترن بلات-الکتروفورز ↓در برادر اول 2و  1 نیسطح پروتام

 11 1 کامل DNA بیآس DNA ↑ SCSA- COMET بیآس

 51 1 کامل DNA بیآس DNA ↑ SCSA- TUNEL بآسی -↓نیتراکم کرومات

 41 2 کامل-جزئی کمبود پروتامین DNA↑ CMA3-SCD بآسی -↑نیکمبود پروتام

 52 1 کامل DNA بیآس - پیوتایکار SCD -خون ↑ DNA بیآس -یعیطب پیوتایکار

 53 1 کامل DNA بیآس - پیوتایکار AO -خون ↑ DNA بیآس -یعیطب پیوتایکار

 54 1 کامل DNA بیآس - پیوتایکار TUNEl -خون ↑ DNA بیآس -یعیطب پیوتایکار

 55 8 کامل DNA بیآس - پیوتایکار TUNEl -خون ↑ DNA بیآس -یعیطب پیوتایکار

 -↑نیکمبود پروتام -یعیطب پیوتایکار
 ↑ DNA بآسی

 بآسی -نیکمبود پروتام-پیوتایارک CMA3- TUNEl -خون
DNA 

 56 2 کامل-یجزئ

 47 1 کامل DNA بیآس DNA ↑ TUNEL بیآس

عدم تفاوت معنادار -یعیطب پیوتایکار
 DNAبیدرآس

 57 1 کامل DNA بیآس - پیوتایکار TUNEl -خون

 58 6 جزئی 2 -کامل DNA 4 بیآس DNA ↑ TUNEL بیمورد آس 4در 

 و TUNElعدم تفاوت معنادار 
SCSA- درصد هسته نابالغ باAB 

TUNEL-SCSA-AB بیآس -نیکمبود پروتام DNA 59 2 کامل 

 ↑DNA بآسی -↑نیکمبود پروتام
TUNEL-TB-AB-

CMA3-SCSA 

COMET 
 60 1 کامل DNA بیآس -نیکمبود پروتام

 DNA بیآس -نیکمبود پروتام DNA↑ TUNEL-CMA3-AB بآسی -↑نیکمبود پروتام
موش فاقد ژن 
DPY19L2 

1 61 

 62 33 جزئی DNA بیآس DNA↑ TUNEL بیآس

 63 15 کامل DNA بیآس -نیکمبود پروتام DNA↑ TUNEL-CMA3 بآسی -↑نیکمبود پروتام

 DNA > 90% 20 64 بیآس -نیکمبود پروتام DNA CMA3-SCSA بیآس -نیکمبود پروتام

 DNA 50-100 % 8 65 بیآس DNA TUNEl بیآس

 19 30 کامل DNA بیآس -نیکمبود پروتام DNA TUNEl-CMA3 بیآس -نیکمبود پروتام

-DNA TUNEl-SCD-AO بیآس -نیکمبود پروتام

CMA3-AB-TB 
 DNA بیآس -نیکمبود پروتام

 10 -جزئی 17
 کامل

27 66 

TUNEL: Transferase-mediated deoxynucleotidyl dUTP nick end labeling- SCSA: Sperm chromatin structure 

assay- SCD: Sperm chromatin dispersion- COMET or SCGE: Single cell gel electrophoresis- AO: Acridine 

orange staining- CMA3:Chromomycin- AB: Anilie blue- TB: Toluidine blue 
 

طورکلی، ثابت شده است که در افراد نابارور گلوبوزواسپرمی به

ن باقیمانده در کروماتین درصد کمبود پروتامین و میزان هیستو

بیشتری نسبت  DNAبسیار بالا است و این افراد دارای آسیب 

که در این افراد علاوه بر آن رو،. از اینبه افراد بارور هستند

یند اسپرمیوژنز با نقص مواجه است، آتشکیل آکروزوم در طی فر

باشد، مییند آتراکم کروماتین نیز که از رخدادهای اصلی این فر

به طور دقیق و  هاد و پروتامینیرگمیطور صحیح انجام ن به

 هااین اسپرم براینابن .شوندمین هاکامل جایگزین هیستون
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علاوه بر مرور  (.45، 19) هستند DNAبیشتر مستعد آسیب 

مقالاتی که ساختار کروماتین اسپرم افراد گلوبوزواسپرمی را 

یدی افراد نابارور گلوبوزواسپرمی ، مطالعه آنوپلوئاندبررسی کرده

نیز از اهداف اصلی این مقاله مروری بود و خلاصه ای از این 

 قید شده است.  2در جدول  2015تا  1999مقالات از سال 
 

 

 در افراد نابارور گلوبوزواسپرمی آنوپلوئیدی کروموزومیمروری بر مطالعات انجام شده بر روی  .2جدول 

 رفرنس تعداد عنو پارامتر تست نتیجه

 و ↑Yو21و13 یکروموزوم ها یدیبرادر اول آنوپلوئ
 ↑21کروموزوم  یدآنوپلوئی دوم برادر

FISH و21و18و13 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئXوY کامل 
2 

 برادر
10 

و  یدیعدم تفاوت معنادار آنوپلوئ -یعیطب پیوتایکار
 یدیپلوئید

 FISH -خون
 یوموزوم هاکر یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو 1
 67 1 کامل

 FISH -خون ↑15کروموزوم  یدیبرادر اول آنوپلوئ-یعیطب پیوتایکار
 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو21و18و15و13
 68 2 کامل-یجزئ

 FISH عدم تفاوت معنادار آنوپلوئیدی و دیپلوئیدی
 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ

 YوXو18و12و8
 51 1 کامل

 حذف-↑کروزوم ها یعدد یناهنجار-یعیطب پیوتایکار
 Yکروموزوم  AZFbو AZFa مناطق در کوچک

 FISH -خون
 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو21و18و13
 69 1 کامل

 FISH -خون ↑XY یزومید-یعیطب پیوتایکار
 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو21و15و1
 70 1 کامل

 یزومدی و ↑یدیپلوئیاول د ماریب-یعیطب پیوتایکار
 ↑دوم مارینسبت به ب 21و13 یکروموزوم ها

 FISH -خون
 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو21و18و13و9و7
 71 2 کامل

 72 1 کامل 21و16و13 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ FISH ↑21و16و13در هر سه کروموزوم  یدیآنوپلوئ

 73 2 کامل Yو18 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ FISH ↑یدیپلوئیو د Y یزومید

 Y 75 % 1 74وXو18 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئ FISH ↑یدیپلوئیو د یزومید

 FISH -خون یدیعدم تفاوت معنادار در آنوپلوئ-یعیطب پیوتایکار
 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو21و18و13
86 % 1 75 

در کروموزوم  یعدد یها یناهنجار-یعیطب پیوتایکار
 ↑یجنس یها

 FISH -خون
 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو21و18و13
 52 1 کامل

 76 1 کامل یدیآنوپلوئ-پیوتایکار FISH -خون یدیعدم تفاوت معنادار آنوپلوئ -یعیطب پیوتایکار

 FISH -خون یدیعدم تفاوت معنادار آنوپلوئ-یعیبط پیوتایکار
 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو17و16و15
 54 1 کامل

 FISH -خون ↑یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ -پیوتایکار
 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو 18
 55 8 کامل

 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئ-یعیطب پیوتایکار
 ماریب یدیپلوئدی -↑8کروموزوم یزومدی  -↑یجنس

 ↑دوم
 FISH -خون

 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ-پیوتایکار
 Yو18Xو12و8

 56 2 کامل-جزئی

 XY↑ FISHو YوXو21 یکروموزوم ها یزومید
 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ

 YوXو21و18و13
 47 1 کامل

 FISH -خون یدیر آنوپلوئعدم تفاوت معنادا-یعیطب پیوتایکار
 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئ-پیوتایکار

 YوXو21و18و13
 57 1 کامل

 YوXو18 یکروموزوم ها یدیآنوپلوئ FISH یدیعدم تفاوت معنادار آنوپلوئ
 4-جزئی 2

 کامل
6 55 

 FISH ↑یجنس یکروموزوم ها یزومیو د یدیآنوپلوئ
 یکروموزوم ها یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ

 YوXو21و18و8
 60 1 کامل

 65 4 % 100-50 کروموزوم یدیپلوئیو د یدیآنوپلوئ FISH ↑یدیپلوئدی -↑یزومید

FISH: Fluorescence in situ hybridization 
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( دریچه FISHسیتوژنتیک با معرفی روش هیبریداسیون درجا )

جدیدی به علم زیست شناسی مولکولی گشود که به محققان 

خاص روی  DNA هایوالیبرای تعیین مکان موقعیت ت

کند. در میکروموزومی کمک کروموزوم و بررسی آنوپلوئیدی 

تکنیکی بود که اجازه تشخیص توالی اسید  FISH، 1990سال 

گذاری ی که با فلورسانس علامتهاینوکلئیک با استفاده از پروب

 .طور مستقیم یا غیرمستقیم با یک هاپتن(دهد )به میشده را 

گذاری شده از هم باز علامت هایو پروب هدف DNA ،سپس

هدف متصل شده و در نهایت آنالیز  DNAبه  هاشده و پروب

(. بنابراین از این روش برای مطالعه 3گیرد )شکل میصورت 

محتوای کروموزومی اسپرم انسان استفاده شد که یک روش 

بوده و سریع  Heterospecific fecundationجایگزین برای 

 (. 46) شودمیتر انجام و آسان

 

 
کوتاه  هایمراحل اصلی تکنیک هیبریداسیون درجا. در مرحله اول توالی .3شکل 

DNA باشد متصل میای به نام پروب به قسمتی از ژن که موردنظر تک رشته
از یکدیگر باز شده  هاهدف رشته DNAگذاری شده و شده، سپس در پروب نشانه

شود و نهایتا آنالیز میهدف متصل  DNAسمت موردنظر از و پروب موردنظر به ق
 (.77) گیردمیصورت 

 

در رابطه با آنوپلوئیدی در مردان نابارور گلوبوزواسپرمی در برخی 

ای بین گلوبوزواسپرمی و آنوپلوئیدی در مطالعات هیچ رابطه

هسته اسپرم گزارش نشده است، ولی تعدادی از مطالعات حاکی 

لوئیدی حداقل در یک کروموزوم بودند. بر اساس از افزایش آنوپ

گیری گونه نتیجهیک مقاله مروری منتشرشده از این افراد این

جنسی و  هایآنوپلوئیدی عمدتا برای کروموزوم که شد

(. افزایش نامحسوس میزان 21) یابدمیآکروسنتریک افزایش 

تلال در کننده اختواند منعکسمیآنوپلوئیدی در برخی بیماران 

طور معمول در بیماران مبتلا به اسپرماتوژنز باشد که به 

شود. هرچند تنوع میالیگوآستنوزواسپرمیا مشاهده 

ی در مورد مردان هایشده در مطالعات، مشابه با مقالهمشاهده

اما ازنظر دیگر پارامترهای  ،نابارور با یک کاریوتایپ طبیعی است

توان درنتیجه، نمی ؛(48، 47) باشندمیاسپرمی غیرطبیعی 

ای از این را شاخصه هامیزان بالای آنوپلوئیدی موجود در گامت

 (.46) شکل تراتوزواسپرمی شدید دانست

 

 . بحث5

فنوتیپ گلوبوزواسپرمی به اشکال مختلف از گلوبوزواسپرمی 

سرگرد موجود در انزال  هایجزئی تا کامل بسته به درصد اسپرم

دلیل گلوبوزواسپرمی  کهاین (. با وجود6، 3) ودشبندی میدسته

یک دلیل ژنتیکی که ارتباط قوی با این  ،هنوز روشن نشده است

باشد و می DPY19L2دهد مربوط به ژن میبیماری را نشان 

 DPY19L2برای تائید این موضوع چندین مطالعه برروی حذف 

 استدرگیر در تشکیل آکروزوم انجام گرفته  هاییا دیگر ژن

این سندرم فقدان یا کمبود آکروزوم  های(. یکی از ویژگی49)

 (. 3) باشدمیو سر با مورفولوژی گرد در اسپرم 

وضعیت کروماتین اسپرم از مباحثی است که مطالعات زیادی 

سازی تخمک زیرا اسپرم نه تنها در فعال ،روی آن صورت گرفته

اسپرم منتقل  بلکه نیمی از ژنوم نسل آینده توسط ،موثر است

شود و سلامت آن برای تکوین جنینی اهمیت دارد. آسیب می

DNA تواند تاثیر منفی روی پتانسیل باروری، افزایش سقط می

بعد از  هاو اختلال در تکوین جنین و افزایش سرطان در بچه

ممکن DNA تولد داشته باشد. شکستگی در دو یا تک رشته 

ن در طی انتقال یچنز و هماست در بیضه، بعد ازاسپرماتوژن

 درصد 15نشان داده حدود  ها(. بررسی50) اپیدیدیم رخ دهد

مردان نابارور پارامترهای اسپرمی طبیعی دارند، بنابراین 

 از طریقی و قطعی برای ناباروری در مردان اغلب یتشخیص نها

توان با بررسی سلامت میشود و میبررسی مایع منی انجام ن

DNA ی کرد. در این یگوباروری در مردان را بهتر پیشاسپرم نا

در گروهی از افراد نابارور خاص که  DNAمقاله آسیب 
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گلوبوزواسپرمی بودند مورد بررسی قرار گرفت و مشخص گردید 

 ،یند اسپرمیوژنز به شدت آسیب دیدهآکه در این افراد نابارور، فر

یوژنز یند که شامل بآکه دو رخداد اصلی در این فربه طوری

آکروزوم و تراکم کروماتین اسپرم است، ناهنجار است. اگرچه 

یند لقاح آمشکل اساسی این افراد فقدان آکروزوم و نقص در فر

باشد و همه توجهات به سمت این است که جهت می هاآن

سازی مصنوعی تخمک به فعال هایدرمان این افراد از روش

احتمال  کها توجه به آنبولی  ،استفاده شود ICSIهمراه تکنیک 

 توجه بایدبرخوردار باشند  DNAاز آسیب  هادارد این اسپرم

را طی روش تزریق اسپرم به داخل تخمک  هاآن که داشت

این امکان وجود دارد که لقاح رخ دهد  رو،این ازانتخاب کرد. 

سرنوشت آینده این جنین یا فرزند متولدشده  لی در عین حالو

 هایشود که قبل از تکنیکمیشود. پیشنهاد  با خطر مواجه

 هاکمک باروری، افراد نابارور گلوبوزواسپرمی از آنتی اکسیدانت

کاهش یابد. با  DNAاستفاده کنند که تا حدودی میزان آسیب 

دهد که وجود آنوپلوئیدی در این مطالعات نشان می ،این وجود

رای این افراد را ب FISHولی انجام  ،افراد نابارور متناقض است

توان نتیجه گرفت که می ،کلی طورنباید نادیده گرفت. به

 هایآنوپلوئیدی در افراد گلوبوزواسپرمی اغلب در کروموزوم

های جنسی رخ ( و کروموزوم22 ،19، 16، 13آکروسنتریک )

 ،دهد. هرچند این یافته با سایر انواع ناباروری مغایر نیستمی

(. بر 21) باشدمیگلوبوزواسپرمی صادق ن ولی برای تمامی موارد

مند، مشخص گردیده که ساختار اساس این مقاله مروری نظام

کروماتین اسپرم در افراد نابارور گلوبوزواسپرمی بیش از حد 

علت عوامل هتواند بمی DNAآسیب  .باشدمیمستعد آسیب 

 آزاد به هایحمله رادیکال هاآنترین مختلفی باشد که از مهم

توان قبل از درمان این افراد، از میباشد. می DNAرشته 

 هایآنتی اکسیدانی جهت کاهش سطح استرس هایمکمل

اسپرم استفاده نمود و با  DNAاکسیداتیوی و بهبود سلامت 

دارند و دارای نقص که این افراد در بیوژنز آکروزوم توجه به این

ده تخمک هستند، کننکمبود و یا عدم فاکتورهای اسپرمی فعال

مصنوعی فعال شدن تخمک  هایدر زمان درمان از روشتوان می

 استفاده نمود.

 

  گیرینتیجه. 6

اسپرم و کمبود  DNAدهد که سطح آسیب مینتایج نشان 

 داریمعنیطور هپروتامین در افراد نابارور گلوبوزواسپرمی ب

وپلوئیدی در باشد. در حالی که نتایج آنمیبیشتر از افراد بارور 

متناقص گزارش شده است. اگرچه نقص بیوژنز آکروزوم  هاآن

اسپرم  DNAولی کاهش سطح آسیب  است،در این افراد فاحش 

تواند جهت میآنتی اکسیدانی  هایاز طریق استفاده مکمل

 بهبود نتایج درمان موثر باشد. 

 

 . تقدیر و تشکر7

نویسندگان . است نداشته مالی حامی گونههیچ مطالعه این

 ستیمراتب تقدیر و تشکر خود را از پرسنل محترم پژوهشکده ز

 دارند.میابراز  انیپژوهشگاه رو یو مسئولان گرام یفناور

 

 . سهم نویسندگان8

تمامی نویسندگان معیارهای استاندارد نویسندگی بر اساس 

پیشنهادات کمیته بین المللی ناشران مجلات پزشکی را دارا 

 بودند.

 

 تضاد منافع. 9

گونه تضاد نمایند که هیچوسیله نویسندگان تصریح میبدین

 منافعی در خصوص پژوهش حاضر وجود ندارد.
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