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 . مقدمه1

سال مقاربت  1عنوان ناتوانی در باردارشدن بعد از ناباروري به
 فیستفاده از وسایل پیشگیري از بارداري تعرمنظم بدون ا

صورت میزان ناباروري در مناطق مختلف دنیا به ).1است ( شده
یافته، که در جوامع توسعه طوريمتفاوت گزارش شده است، به

). ناباروري و نازایی 2میزان ناباروري در حال افزایش است (
ن فقط به یک عامل وابسته نیست و عوامل بسیاري در آ

درصد از زوجین گرفتار مشکل  15حدود  دخالت دارد.
علل ناباروري مربوط به  از درصد 35 تقریباًناباروري هستند که 

). تاکنون علل متعددي از ناباروري شناسایی 3مردان است (
درصد از علل ناباروري  60حال، حدود ولی باایناست، شده 

  ).4است ( باقی مانده مردان نامشخص و ایدیوپاتیک
یکی از عوامل مهم  Yکروموزوم  AZFنواحی  در هاریز حذف

 )Yq( ها در بازويدر ناباروري مردان است. بیشتر ریز حذف
با نقایص اسپرماتوژنز همراه است که دهد رخ می Yکروموزوم 

). هرچند در دهه اخیر مطالعه مولکولی، غربالگري 6، 5(
علل  اساییشنها به روش دیگرو  Yهاي کروموزوم ریزحذف

با این ولی  ،ایجادکننده ناباروري کمک زیادي کرده است
کرد  مطرحتوان ناباروري مردان نمی ی را برايعلت گاهاً وجود،

در فرآیندهاي حیاتی متنوعی ازجمله  miRNA). نقش 7(
شده است. ثابت  سلولی تمایزو رشد و نمو، تکثیر  ،آپوپتوز

MiRNA اي از خانوادههاRNA هستند  کنندهزرمکوچک غیر
نوکلئونید طول دارند.  23تا  19معمول،  طورکه به

miRNA ترجمه و یا در فرآیند ها در تنظیم بیان ژن بعد از
هدف  mRNAبا  نخاموش کردن بیان ژن از طریق جفت شد

هاي غیررمزکننده miRNAي هامولکول). 9، 8نقش دارند (
طی ر د یمتعددي در بیضه شناسایی شده است که نقش مهم

هاي تک ). چندشکلی10( نشان داده استزایی اسپرمفرآیند 
ایجاد انسانی  DNA) بیشترین تنوع را در SNPنوکلئوتیدي (

هاي مرتبط با ها در ژنSNP. تجزیه و تحلیل اندکرده
هاي سیستم قلبی و عروقی، دیابت، سرطان و ناباروري بیماري
حضور  ).11بحث قرار گرفته است (مورد  بسیارمردان 
ممکن است بر  miRNAهاي اتصال در جایگاه هایچندشکل

به  miRNAتأثیر گذار بوده و باعث عدم اتصال عملکرد آن 
mRNA  فرآیند و در نتیجه تنظیم بیان ژن بعد از شودهدف 

  CPEBژن  ).12( انجام نگیردترجمه 
)Cytoplasmic Polyadenylation Element Binding Protein (

هاي عنصر پلی آدنیلاسیون اتصال واده پروتئیناز خان يعضو
ترجمه در فرآیند سیتوپلاسمی که توالی خاصی را در تنظیم 

کند می گذاريداران نقش دارد، رمززایی مهرهتخمک طی
شدت این پروتئین، به رمزکننده  mRNA مولکول ).12(

خاص به نام عنصر پلی آدنیلاسیون  RNAتوسط یک توالی 
واقع شده است.  UTR-´3اظت شده و در سیتوپلاسمی حف

این پروتئین در سیتوپلاسم و هسته واجد عملکرد است و 
نشان داده تکثیر سلولی و ایجاد تومور فرآیند نقش مهمی در 

کند که را رمز می mRNAتوالی  CPEB). ژن 13( است
و کنترل بیماري نقش  هاي خاص آن در رشد، سلامتپروتئین

در کنترل رشد و  CPEB محصول ژن ،چنینهم). 14دارد (
سزایی نشان داده هب نقشتکامل اووسیت فولیکول در موش 

  ). 15( است
ها در ژن SNPاست که حضور  حاکی از آنمطالعات نتایج 

CPEB هاي اتصال باعث تغییر در جایگاهmiRNA  شده و
 هايچون ناباروريهاي پیچیده ژنتیکی همخطر بیماري

  ). 16، 12( دهدیمردان افزایش مرا در ایدیوپاتیک 
ي هایچندشکلي اندکی در ارتباط با نقش و اهمیت هایبررس
با اختلالات ناباروري در مردان انجام شده است که  CPEBژن 

). در 18، 17ده است (گردیگاهاً نتایج متناقضی گزارش 
بود  شده انجاممطالعه ژانگ و همکاران که در جمعیت چینی 

استعداد  تواندیم CPEB1دشکلی در ژن که چن مشخص شد
، چنینهم). 17ابتلا به ناباروري در مردان را افزایش دهد (

نتایج مطالعه یداللهی خالصی و همکاران در جمعیت ایرانی 
در بین  CPEB1نشان داد که فراوانی چندشکلی ژن 

ممکن  کهي سالم و نابارور اختلاف معناداري داشت هاگروه
خطر براي ابتلا مردان به ناباروري به  نندهاست عامل مستعدک

، ها در قومیت). با توجه به تفاوت در فراوانی آلل18شمار رود (
هاي ژنتیکی مختلف افراد موردبررسی، این مطالعه نژاد و زمینه
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براي اولین بار فقط بر روي نژاد خاص ترك آذري در ایران 
 یک اختلالادن ارتباط د منظوربهانجام شده است. از طرفی، 

در ژن خاص، نتایج مطالعات  چندشکلییک به  خاص ژنتیکی
با  بنابراین،. استیکدیگر باشند مورد نیاز  دیمؤمتعددي که 

 ،هدف از این مطالعهتوجه به تناقض در نتایج گزارش شده، 
 CPEB2 ژن )rs12643066( یبین چندشکلبررسی ارتباط 
 شدید گواسپرمیمردان به آزواسپرمی/الی يبا خطر ابتلا

شهر ي به بیمارستان الزهرا کنندگانمراجعهدر  ایدیوپاتیک
  تبریز بود.

  
  . ملاحظات اخلاقی2

به تصویب کمیته  22030503951001این مطالعه با کد 
  اخلاق دانشگاه آزاد اسلامی واحد اهر رسیده است. 

  
  هامواد و روش. 3

ان نمونه خون محیطی مرد 100شاهدي، -این مطالعه مورد
نمونه خون  100و  ایدیوپاتیکآزواسپرم/ الیگواسپرم شدید 

جهت  1394-1396 يهاسال یط محیطی مردان سالم که
به مرکز درمانی ناباروري و نازایی بیمارستان  یابیدرمان و ارز

. آوري نمودرا جمع تبریز مراجعه کرده بودند يالزهرا
ودند که در ، مردانی ببه مطالعه معیارهاي ورود گروه نابارور

هاي متخصصین اورولوژي، نازایی (بر اساس نتایج ارزیابی
صورت آزواسپرم/ الیگواسپرم اسپرموگرام) و ژنتیک پزشکی به

میلیون اسپرم در هر  5(افرادي با کمتر از  ایدیوپاتیک شدید
مایع منی معیار الیگواسپرمی شدید و مردان با تعداد  تریلیلیم

مایع منی آزواسپرمی در  تریلیلیمر میلیون در ه 1اسپرم زیر 
شده بودند. از طرف دیگر،  گزارشنظر گرفته شده بود) 

به مطالعه، مردان بارور داراي یک  ورود گروه سالم معیارهاي
فاقد تاریخچه خانوادگی ناباروري  ،باروري طبیعیداراي فرزند، 

. بعد از اخذ بودندنتایج اسپرموگرام طبیعی از نظر و 
مه از افراد مورد بررسی و با رعایت کامل موازین نارضایت

لیتر خون محیطی به صورت کاملاً میلی 2اخلاقی، از هرکدام 
 DNA پس از استخراجدریافت و  ،محرمانه و با کد اختصاري

در دماي  DNAهاي نمونه) Salting-Out )19ژنومی با روش 
 گراد تا انجام آزمایشات تخصصی نگهداريسانتیدرجه  -80
  شد.

طراحی  7نسخه   Oligo Analyzerافزاربا نرم پرایمرهاتوالی 
شدند.  BLAST هاآنمنظور بررسی اختصاصیت و سپس به

توالی ژن جهت انتخاب آنزیم برشی محدودالاثر اختصاصی در 
وارد شد و در انتها آنزیم محدودالاثر   NEB Cutterافزارنرم

Rsa I  1تعیین گردید (جدول.(  
  

  
  )rs 2CPEB)12643066) (16ژن  یچندشکل يشده برا یطراح يمرهایپرا .1جدول 

  CPEB2چندشکلی ژن  توالی آغازگر c°(  (5′ → 3′)( دماي اتصال (جفت باز) اندازه محصول آنزیم محدودالاثر

Rsa I 191  4/50  F: 5′–AGGTTTTTTGGGGTGTTTTG–3′  
R: 5′–TTACCATTGTTGGGTGCTTT–3′  rs12643066  

  
استخراج شده با دستگاه نانودراپ  DNAکیفیت  کمیت و

)Thermo Scientific 1، آمریکا) و الکتروفورز ژل آگارز 
از روش  یگردید. براي تعیین فراوانی چندشکل ارزیابی درصد

PCR-RFLP  .استفاده شد 

 100( میکرولیتر 2 شامل PCRمخلوط واکنش 
 رهايپرایمپیکومول)  10( میکرولیتر 1ژنومی،  DNA)نانوگرم

  Master Mix Red 2xمیکرولیتر از 15مستقیم و معکوس، 

)Ampliqon میکرولیتر آب مقطر در حجم  7، دانمارك) و
   .بودمیکرولیتر  25نهایی 

 )آلمان ،(Eppendorfبا دستگاه ترموسایکلر  PCRواکنش 
 95انجام شد. مراحل تکثیر با یک مرحله واسرشته سازي 

 دور در دماي 35قیقه، سپس د 10گراد به مدت سانتیدرجه 
ثانیه، دماي  30گراد به مدتسانتیدرجه  95واسرشته سازي 

درجه  72ثانیه و  40گراد به مدت سانتیدرجه  4/50 اتصال
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ثانیه تکرار شد. در انتها، تکثیر در  75گراد به مدت سانتی
دقیقه انجام شد. جهت  10گراد به مدت سانتیدرجه  72دماي

 1بر روي ژل آگارز  PCRتکثیر محصولات حصول از اطمینان 
(سینا ژن، ایران)  Safe Stainبارگذاري و با رنگ درصد 

با آنزیم محدود  PCRآمیزي انجام شد. سپس محصولات رنگ
 ،منظور دین، آلمان) هضم شد. بRsa I )Fermentasالاثر 

میکرولیتر محصول  10مطابق پروتکل شرکت سازنده از 
PCR ،2  میکرولیترBuffer 10x ،1  17میکرولیتر آنزیم و 

 ساعت در دماي 12میکرولیتر آب مقطر استفاده و به مدت 
گراد انکوبه شد. قطعات حاصل از هضم سانتیدرجه  37

 Safe Stainجدا و با رنگ آمیزي  درصد 4آنزیمی با ژل آگارز 
هاي هموزیگوت شناسایی شد. بعد از هضم آنزیمی، ژنوتیپ

 یافتهو هموزیگوت جهش )AT( وتهتروزیگ )،AA( سالم
)TT(  جدول) طول قطعات حاصل از برش 2به دست آمدند .(

و  AT، 66 ،125جفت باز، براي  125و  AA، 66در حالت 
جفت باز حاصل شد. بعد از  TT، 191جفت باز و براي  191

هاي سالم و بیمار از نظر فراوانی ژنوتیپی، ارزیابی افراد گروه
نسبت  آماري مجذور کاي، فاده از آزموننتایج حاصل با است

 افزارنرمبا استفاده از  درصد 95و در سطح اطمینان شانس 
SPSS  و تحلیل قرار گرفت. نتایج  مورد تجزیه 25نسخه

  مقایسه شد. >05/0pآمده با سطح معناداري دستبه
  
  هایافته. 4

سال (در  43بررسی  میانگین سنین افراد گروه سالم مورد
سال (در  42سال) و براي گروه بیمار  63تا  23ه سنی محدود

سال) بود که اختلاف معناداري بین  59تا  25محدوده سنی 
ي از تصویر ژل امونه). نp< 05/0( مشاهده نشددو گروه 

نشان داده  1 در شکل PCRالکتروفورز محصولات تکثیري 
-PCRاي از تصویر ژل الکتروفورز نمونه ،چنینهمشده است. 

RFLP  که در این به طوري ،نشان داده شده است 2در شکل
 2ستون  )،TT( فرد هموزیگوت بیمار 3و  1ي هاستونشکل، 

فردي با ژنوتیپ  4و ستون  )AT( فردي با ژنوتیپ هتروزیگوت
  باشند. می )AA( هموزیگوت سالم

ي هافراوانی ژنوتیپی در مردان گروه بیمار و سالم در الگو
مغلوب مورد ارزیابی قرار  و بارزي، غالبهم مختلف توارثی

طور جداگانه به ي توارثیهرکدام از الگوها نتایج ارزیابیگرفت. 
به ترتیب ها شده است. در گروه بیمار، فراوانی ذکر 3در جدول 

و درصد  28و  TT ،21 ،51و  AA ،AT هايژنوتیپ براي
ست به ددرصد  39و  46، 15براي مردان گروه سالم به ترتیب 

که اختلاف معناداري در بین دو گروه مشاهده نشد  آمد
)216/0p=.( دربین دو گروه  هاژنوتیپ فراوانی، چنینهم 

ز نظر آماري اختلاف معناداري نشان ا بارزيالگوي توارثی هم
  .)p ،129/2- 701/0= CI ،222/1=OR =479/0( نداد

در افراد  هاغالب فراوانی ژنوتیپ ،در الگوي توارثیعلاوه براین، 
، p =269/0( نشان نداداختلاف معناداري  ،بین دو گروه

378/1- 320/0= CI ،664/0=OR.(  اگرچه در الگوهاي
داري را در بین توارثی مختلف، فراوانی ژنوتیپی اختلاف معنی

، این در حالی )p< 05/0( نشان ندادهاي سالم و بیمار گروه
ن گروه بیمار نسبت به ها در مردااست که فراوانی هتروزیگوت

ولی اختلاف  ،گره سالم در الگوي توارثی هم بارزي بیشتر بود
 ،از نظر فراوانی آللی). =479/0p( نبودمعنادار از نظر آماري 

، p =0001/0( اختلاف معناداري بین دو گروه مشاهد شد
230/6- 131/2= CI ،643/3=OR.( این، ارتباط بین  علاوه بر

ا نتایج حاصل از اسپرموگرام از جمله هاي مختلف بژنوتیپ
 FSC; Functional)داراي ساختار طبیعی  غلظت اسپرم

Sperm Concentration) رونده غلظت اسپرم حاوي پیش
(MSC; Motile Sperm Concentration)  و شاخص

و شاخص  (SMI; Sperm Motility Index)حرکت اسپرم 
ن افراد گروه بیمار کیفیت نمونه با در نظر گرفتن تعداد در بی

). در این ارزیابی، در هیچ 4مورد ارزیابی قرار گرفت (جدول 
ها ژنوتیپنوع داري با کدام از خصوصیات بالینی ارتباط معنی

  .)p <05/0( مشاهده نشد
  



  1397 يشش، آذر و داراك، سال بیست و یک، شماره  پزشکی علوم دانشگاه مجله و همکاران کیان بستان آباد

 

 92  

 

  
 1در ژل آگارز  2CEBPژن  یچندشکل يبرا PCRمحصول  ریتکث .1شکل 
 3، 2، 1 يها)، ستون 100bp( يجفت باز 100 یوزن مولکول : شاخصMدرصد. 

  .CEBP2ژن  يجفت باز 191 يری: محصول تکث4و 
  

  
 4در ژل آگارز  2CEBPژن  یچندشکل يبرا RFLP-PCR جینتا .2شکل

 گوتی: هموز1)، ستون  50bp( يجفت باز 50 ی: شاخص وزن مولکولMدرصد. 
جهش  گوتی: هموز3)، ستونAT( گوتی: هتروز2)، ستون TT( افتهیجهش 

  ).AAسالم ( گوتی: هموز4)، ستون TT( افتهی
  

  ).p >05/0( در الگوهاي توارثی مختلف هاي سالم و بیماردر بین گروه rs 2CPEB)A>T) 12643066 هاي چندشکلیفراوانی ژنوتیپ .2جدول 

  CPEB2 (rs12643066 A>T)چندشکلی ژن 

 گروه

 نسبت شانس جمع

  درصد 95فاصله اطمینان 

p  
تعداد 
 (درصد)

تعداد 
 (درصد)

 پایین بالا

      سالم  بیمار

  AT 51 )53( 46 )47( 97 بارزيالگوي هم
222/1 129/2 701/0 479/0 

AA+TT 49 )48( 54 )52( 103 

 AA 21 )51( 15 )49( 36 الگوي غالب
664/0 378/1 320/0 269/0 

AT+TT 79 )27( 85 )73( 164  

  TT  28 )42( 39 )58( 67 الگوي مغلوب
608/0 338/4 336/0 099/0 

AA+AT 72 )54( 61 )46( 133  
  -  T  107  124فراوانی آلل جهش یافته 

643/3 230/6 131/2 0001/0 
  -  A  93  76فراوانی آلل وحشی 

  

  راد گروه سالم و بیمار در اف 2CPEBچندشکلی ژن  هايفراوانی ژنوتیپ .3جدول 

p  جمع  
  گروه

 CPEB2چندشکلی ژن 
 (rs12643066 A>T)  

 تعداد (درصد) تعداد (درصد)
  بیمار  سالم

216/0  
36  15 )42%(  21 )58%(  (AA) هموزیگوت سالم  
97  47 )41%(  51 )53%(  (AT) هتروزیگوت  
67  39 )58%(  28 )42%(  (TT) یافتههموزیگوت جهش  

  

  ).p >05/0( ها در مردان گروه بیمارارتباط بین پارامترهاي بالینی با نوع ژنوتیپ .4جدول 

  )CPEB2 )rs12643066 A>T ژن یچندشکل  تعداد  ینیبال يپارامترها
p  

AA  AT  TT  

  سن (سال)
50 ≤ 72  11  40  21  

108/0 
50 > 28  7  9  12  

SMI 
50 ≤ 45  9  22  14  

322/0 
50 > 44  5  24  15  

FSC  
I 41  7  25  9  

219/0  II 45  15  21  9  
III 14  5  5  4  

MSC 
5-1 45  9  22  14  

850/0  
10-6  44  5  24  15  

FSC :Functional Sperm Concentration ؛MSC :Motile Sperm Concentration ؛SMI :Sperm Motility Index .  
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  بحث . 5
 ژنتیکی تغییرات علت به که شدید الیگواسپرمی و یآزواسپرم

 تشکیل را مردان از علل ناباروري مهمی بخش، شوندمی یجادا

 و ژنتیکی هاياهمیت و نقش چندشکلی د. امروزه،ندهمی

 مباحث جمله از ها و اختلالاتبیماري به برخی ابتلا استعداد

). 20رود (توجه در زمینه سلامت به شمار میمطرح و قابل
موارد عنوان درصد از موارد آزواسپرمی به 40حداقل 

شوند که احتمالاً بندي میایدیوپاتیک ناباروري در مردان طبقه
). مطالعات نشان 21هاي ژنتیکی در ارتباط است (با ناهنجاري

باعث تغییر در   CPEBها در ژنSNPداده است که حضور 
شده و خطر اختلالات پیچیده  miRNAهاي اتصال جایگاه

این ژن  .دهدمییش ژنتیکی از قبیل ناباروري مردان را افزا
ها در هر دو کننده فرآیند ترجمه در گامتعنوان یک تنظیمبه

 CPEBجنس حائز اهمیت است. تغییرات ژنتیکی در ژن 
مردان ایدیوپاتیک  ناباروريعنوان یک عامل براي تواند بهمی

زیرواحد  ،CPEB). محصول رمزشده ژن 22( مطرح باشد
با زیرواحدهاي بتاي  آلفاي هورمون گلیکوپروتئین است که

یک هورمون  ،ها و هورمون محرك تیروئیدگونادوتروپین
). ژنی که در این مطالعه 23دهد (عملکردي را شکل می

که توزیع  بودCPEB2  ،گرفتچندشکلی آن مورد بررسی قرار 
ها از جمله و در انواع مختلفی از بافت داشتهاي بافتی گسترده

چربی بیان  هايین و بافت، جفت جنهاآنها، تخمدبیضه
از نظر جایگاه سیتوژنتیکی بر روي کروموزوم ژن  نیاشود. می

4p15.32  24اگزون است ( 16قرار گرفته است و واجد.(  
نتایج بررسی مطالعه حاضر که در واقع اولین ارزیابی این 

در جمعیت شمال  CPEB2  (rs12643066)چندشکلی ژن
جمعیت مورد مطالعه، که در  هنشان داد ستغرب ایران ا

هاي به دست آمده معناداري در فراوانی ژنوتیپ يآماراختلاف 
مردان به ناباروري ایدیوپاتیک ناشی از  يبا خطر ابتلا

که رغم اینآزواسپرمی/الیگواسپرمی شدید وجود ندارد. علی
ها در گروه بیماران نسبت به گروه سالم فراوانی هتروزیگوت

ولی از نظر آماري این  ،اختصاص دادهدرصد بیشتر را به خود 
اختلاف معنادار نبود. نتایج گزارش شده در مطالعه قبلی با 

هاي مطالعه حاضر تناقض دارد. البته لازم به ذکر است یافته
که تاکنون فقط یک مطالعه در ارتباط با چندشکلی 

با خطر ناباروري مردان CPEB2   (rs12643066)ژن
است. در اولین مطالعه ژانگ و همکاران شده  ایدیوپاتیک انجام

مرد  357مرد آزواسپرم/الیگواسپرم شدید و  449که بر روي 
در ژن  که چندشکلی ه شد، نشان داده بودسالم انجام گرفت

CPEB2  استبا افزایش خطر ناباروري مردان همراه شده 
گونه افزایش ). این در حالی است که در ارزیابی ما هیچ12(

با  CPEB2یجه این تغییر نوکلئوتیدي در ژن خطري در نت
هارا و . کوريداده نشدناباروري مردان جمعیت حاضر نشان 

در  CPEB2اي که بر روي نقش ژن همکاران در مطالعه
 (Haploid Germ Cells)هاي هاپلوئیدي زاینده سلول

 Postmeioticallyکه این ژن در مرحله  ند، نشان دادداشتند
شود. بر اساس زایی در موش بیان میاسپرمفرآیند و در طی 

که محصول این ژن،  استپیشنهاد شده  ،نتایج این بررسی
هاي نقش تنظیمی مهمی در فرآیند ترجمه در مولکول

mRNA هاي اسپرماتید شده در سلولغیرفعال رونویسی
هاي زایی، ژنوم سلولهاپلوئیدي دارند. در طی فرآیند اسپرم

). بسیاري از 15ونویسی خاموش هستند (هاپلوئیدي از نظر ر
هسته و فرآیند  يریگکه در شکل mRNAهاي مولکول
اند، در سیتوپلاسم زایی در مرحله هاپلوئیدي ضرورياسپرم

شوند. تنظیم ذخیره می ،اسپرماتیدها تا زمان نیاز به ترجمه
اختصاصی تا این حد،  mRNAهاي فرآیند ترجمه مولکول

منجر  ،فرآیند رونویسی جدیدي رخ دهد کهحتی در غیاب این
هاي یکی از مکانیسم .به تغییرات در سطح پروتئین خواهد شد

سازي فرآیند ترجمه که سازي و یا غیرفعالتنظیم فعال
گیرد، تغییرات یوکاریوتی را در بر می mRNAهاي مولکول

در سیتوپلاسم سلول است  Aدینامیکی در طول دم پلی 
تحت عنوان پلی آدنیلاسیون سیتوپلاسمی ). این فرآیند 25(

شونده به عنصر واسطه پروتئین متصلشناخته شده است که به
شود. این فرآیند، اولین پلی آدنیلاسیون سیتوپلاسمی انجام می

 ،بودبار در طی مطالعه بلوغ اووسیت گزنوپوس گزارش شده 
 همراهبا آغاز فرآیند ترجمه  Aکه اضافه شدن دم پلی طوريبه
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زایی در زایی و تخمک). در طی اسپرم26( شده بود
واسطه تغییرات در میزان  پستانداران، تنظیم فرآیند ترجمه با

در طی گردد. حادث می mRNAمولکول دم پلی آدنیلاسیون 
کننده فعالمربوط به  mRNAزایی، دم مولکول کمتخ

ش پلاسمینوژن مختص بافتی در سیتوپلاسم دستخو
گیرد که خاموش کردن فرآیند ترجمه را ر میدنیلاسون قرادآ

). در مقابل، در طی مراحل آخر 27در پی خواهد داشت (
با فعال کردن ترجمه  Aزایی، کوتاه شدن دم پلی اسپرم

کوتاه و طویل پروتامین همراه شده است.  mRANمولکول 
واسطه در سیتوپلاسم، به Aهاي اختصاصی دم پلی شدن

ژه عنصر پلی آدنیلاسیون برهمکنش عناصر سیس وی
هاي متصل ) و فاکتور ترانس پروتئینCPEسیتوپلاسمی (

در  CPE. علاوه بر بودخواهد  RNA (CPEB)شونده به 
انسان و موش دو عضو اضافه دیگري نیز از خانواده این 

 KIAA1673و  KIAA0940ها که تحت عناوین پروتئین
 هاآنقیق شوند، وجود دارند. اگرچه عملکرد دشناخته می

کاملاً شناخته شده نیست، ولی ممکن است به عنوان 
کنندگان ترجمه در شرایط فضایی و زودگذر عمل کنند. تنظیم

به دلیل پیچیدگی در تنظیم بیان ژن در مرحله بعد از 
زایی، در طی اسپرم (Post-transcriptional)رونویسی 

اختصاصی  RNAشونده به هاي متصلاحتمالاً پروتئین
هاي عملکردهاي حیاتی و مهمی را در سلول ،زاینده هايسلول

  ).28( در پی خواهد داشتزاینده در مردان 
 SYCE1که  وده بو همکاران نشان داد بولکاننتایج مطالعه 

)Synaptonemal Complex Central Element Protein1 (
نقش بسیار مهم و حیاتی در فرآیند میوز و حفظ   CPEB1و

). 29همولوگ دارد ( يهاسیناپتونمال کمپلکس بین کروموزوم
نتایج ارزیابی ژنگ و همکاران در مدل موشی  ،از طرف دیگر

 يهادن ژنکر  knockoutنشان داده بود که در نتیجه 
CPEB1  وSYCE1گیري ، فرآیند میوز به دلیل عدم شکل

کمپلکس سیناپتونمال متوقف شده و منجر به ناباروري 
چه از نتایج مطالعات قبلی ). بنابراین، بر اساس آن30( شودیم

تغییرات در سطح بیان و یا چندشکلی در این  دیآیبه دست م

ما تناقض نتایج مطالعه . ابوده استها، با ناباروري همراهی ژن
به احتمالاً  توانیمرا ژانگ و همکاران  حاضر نسبت به مطالعه

مختلف فراوانی آللی در مناطق جغرافیایی بودن متفاوتدلیل 
مرد  100 مرد نابارور و 100 ،. در مطالعه حاضرتوجیه نمود

در مطالعه  کهیدرحال ،سالم مورد ارزیابی قرار گرفته بودند
. از طرف ندبودشده بیشتري از مردان ارزیابی  مشابه تعداد

به دلیل این تناقضات اذعان کرد که شاید  توانیم ،دیگر
اختلافات قومی، نژادي و زمینه ژنتیکی متفاوت افراد مورد 

 يهامطالعه باشد. هم چنین، معیارهایی که در انتخاب گروه
به اختلاف در  ممکن استشود موردمطالعه در نظر گرفته می

شود. البته، گاهی اختلافات ناشی از  یمنتهگزارش نتایج 
 باشد. ویژگیمیها خطاهاي آزمایش و یا تجزیه و تحلیل داده

هاي مردان نابارور، که در انتخاب نمونه بوداین مطالعه این 
معیارهاي ورود و خروج از مطالعه با دقت و حساسیت بالایی 

مطالعه فراوانی  در این ،. از طرف دیگرگرفته بودانجام 
در الگوهاي مختلف  rs12643066هاي چندشکلی ژنوتیپ

از این  کدامچیتوارثی مورد ارزیابی قرار گرفت که در ه
. علاوه براین، ارتباط مشاهده نشدمعناداري  ارتباطها، حالت

با  rs12643066هاي چندشکلی بین هریک از ژنوتیپ
مورد  SMI و FSC ،MSCپارامترهاي بالینی ازجمله سن، 

ارتباط نیز ها که در این شاخص ه بودبررسی قرار گرفت
ید أی. قابل ذکر است که جهت ته بودمعناداري مشاهده نشد

در و  ترشده، به انجام مطالعات وسیعنتایج گزارش
توان مختلف نیاز است و نمی هايهایی با قومیتجمعیت
اي هبودن یک ناهنجاري خاص را با نتایج گزارشژنتیکی

  خاص ادعا کرد. یدر جمعیت محدود و چندین بررسی
 
  يریگجهینت. 6

در این مطالعه نشان داده شد که فراوانی چندشکلی ژن 
CEBP2 از نظر آماري اختلاف  بررسیدمور يهادر بین گروه

که چندشکلی ژن  رودیو احتمال م نداشت داريمعنا
CEBP2  ه مردان ب يخطر ابتلا عامل مستعدکنندهنتواند

در مردان جمعیت مورد بررسی  آزواسپرمی/الیگواسپرمی شدید
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، بررسی در این مطالعهید أیجهت ت. لازم است به شمار رود
 و مناطق جغرافیایی مختلف انجام گیرد. هایی با نژادجمعیت

  
 . تقدیر و تشکر7

بستان آباد است  انیرضا ک يآقا نامهانیمقاله برگرفته از پا نیا
بوده است که با مشارکت کارکنان  سندهینو خود یمال یو حام

 هیاز کل لهیوسنیانجام گرفت. بد زیشهر تبر يالزهرا مارستانیب
اند تشکر و نموده ياریمطالعه  نیکه ما را در انجام ا یزانیعز

  .گرددیم یقدردان

  . سهم نویسندگان8
تمامی نویسندگان معیارهاي استاندارد نویسندگی بر اساس 

ته بین المللی ناشران مجلات پزشکی را دارا پیشنهادات کمی
  بودند.

 
  منافع ضادت. 9

گونه تضاد منافعی در دارند که هیچنویسندگان اعلام می
  .پژوهش حاضر وجود ندارد
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 Background and Aim: The CPEB gene encodes an important protein, 
which play critical roles in translational regulation of oogenesis and 
spermatogenesis procedures. The aim of this study was to evaluate the 
association between CPEB2 rs12643066 gene polymorphism with the 
risk of idiopathic azoospermia/severe oligozoospermia of men. 
Materials and Methods: This study was designed as a case-control 
investigation on 100 blood samples of men with idiopathic 
azoospermia/severe oligozoospermia and 100 blood samples of fertile 
men. To evaluate CPEB2 gene polymorphism, PCR-RFLP method was 
used. Data analysis was performed by chi-squat test. 
Findings: In the present study, the genotype frequencies did not show 
a statically significant difference between groups (p=0.479, OR=1.222; 
CI=0.701-2.129). 
Conclusion: The study showed that the CPEB2 gene polymorphism 
was not associated with the risk of idiopathic azoospermia/severe 
oligozoospermia of men. However, it is conceivable that evaluation of 
this gene polymorphism can not be used as a biomarker in diagnosis of 
men with idiopathic azoospermia/severe oligozoospermia.  
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