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 مقدمه:
درون سيتوپلاسم تخمک ه روش تزريق اسپرم ب

(Intra-Cytoplasmic Sperm Injection= ICSI) یکي 

به طور باشد كه   هاي كمک باروري می  از تکنيک

هاي مردانه  گسترده جهت درمان افراد نابارور با فاكتور

 ICSI(. ميزان لقاح پس از 1) رديگ یه قرار ممورد استفاد

 هاي كمک باروري  روش گريبالاتر از د یحت ايبرابر و 

اما در برخی از موارد منجر به عدم  ؛ستگزارش شده ا

 لقاح (. عدم دستيابی به 2گردد )  لقاح می تيموفق

تواند وابسته به عوامل متعددي از جمله، فاكتورهاي   می

  نند ناهنجاري كروموزومیوابسته به تخمک )ما

و كيفيت نامناسب آن(، فاكتورهاي وابسته به اسپرم 

 اختار)مانند ناهنجاري كروموزومی، نقص در س

 چکیده:
 یفاکتورها شیعدم رها ،یکمک بارور یها کيعلل عدم فعال شدن تخمک پس از تکن نیتر مهم زمينه و هدف:

است که در فعال شدن  یاسپرم یاز فاکتورها یکی PLCζ اسپرم است. DNAبه  بيعال کننده تخمک و آسف یاسپرم
 DNA بياسپرم( و آس نيت)مارکر بلوغ کروما ني، کمبود پروتامPLCζ سهیمطالعه مقا نیتخمک نقش دارد. هدف از ا

 .است یگوآستنوتراتوزواسپرميال بارورنابارور و گروه افراد  2اسپرم در 
فرد  10و  یگوآستنوتراتوزواسپرميال بارورنافرد  10از  یمن عمای نمونه کنترل، مطالعه شاهد نیدر ا :یبررس روش

و  DNA بيآس ،PLCζ نيپروتئ انيب ،(ی)غلظت، تحرک و مورفولوژ یاسپرم ی. پارامترهادیگرد یبارور جمع آور
 و TUNEL یزيرنگ آم ،یتومتریفلوسا ،یجهانسازمان بهداشت پروتکل بر اساس  به ترتيب نيکمبود پروتام

 قرار گرفت. یمورد بررس A3 نيسیکروما
 یگوآستنوتراتوزواسپرميال بارورناافراد در  نيپروتام یو محتو DNA مثبت، سلامت PLCζ یدرصد اسپرم ها ها: افتهی

مثبت با  PLCζ یاسپرم ها صددر نيب یدار یارتباط معن همچنين ؛کمتر بود یدار یطور معنه نسبت به افراد بارور، ب
اسپرم و  DNA بيدرصد آس نيب زين یدار یمعن. ارتباط دیمشاهده گرد نيو درصد کمبود پروتام یاسپرم یپارامترها

 مشاهده شد. نيکمبود پروتام
 افتهیشدت کاهش ه مثبت ب PLCζ ها با اسپرم و درصد اسپرم نيسلامت کرومات ،نابارورافراد  این در :یريگ جهينت
نوع  نیابرای  تخمک یمصنوع یلذا روش فعال ساز؛ افراد باشد نیا در عدم لقاح لیدلااز  یکیتواند  یست که ما

 .می شود شنهاديپ ناباروران
 
 ی.گوآستنوتراتوزواسپرمي، الDNA بيآس ن،ي، کمبود پروتامPLCζ های کليدی: اژهو
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  ICSI کيكروماتين( و يا نقص در پروسه انجام تکن

لقاح به  تيموارد، عدم موفق% 1-3(. در حدود 1باشد )

 تخمک فعال كننده یاسپرم يعدم حضور فاكتورها ليدل
SAOAFs= Sperm associated oocyte-activating factors 

 سر اسپرم قرار یناحيه غلاف خلف آكروزوم است كه در

(. در طی لقاح طبيعی، با وارد شدن اسپرم 3،4گرفته است )

شود كه با افزايش  یبه داخل تخمک، تخمک فعال م

باشد. مطالعات   میغلظت كلسيم داخل سيتوپلاسمی همراه 

اند كه افزايش غلظت كلسيم داخل سيتوپلاسمی نشان داده 

 از اسپرم  SAOAFsهاي  تخمک در اثر ورود فاكتور

 فاكتورها  نيا نيتر یو اصل نيتر (. از مهم1-3است )

اشاره  tr-KIT و PLCζ ،PAWPهاي  توان به پروتئين یم

 فعال شدن تخمک  یگنالينمود كه آغازگر آبشار س

و رشد  مينبال آن تقسد و فعال شدن تخمک و به دنباش یم

 در رابطه با  (. اگرچه5،6شود ) یمجنينی را منجر 

  اختلاف نظر در جهان SAOAFs ديكاند نيبهتر یمعرف

 PLCζفاكتور  شتريما در حال حاضر محققان با ؛دوجود دار

  یمعرف SAOAFs ديكاند نيعنوان محتمل تره را ب

در انسان بر روي  PLCζ كننده (. ژن كد7،8كنند ) یم

  خانواده از قرار دارد و (12p12.3) 12 كروموزوم

يک  PLCζ(. پروتئين 2) باشد یم C هاي فسفوليپاز  آنزيم

 ليتيکیدومين كاتا 2اسپرمی است كه داراي  ژهيپروتئين و

X و Y بخش به نام ناحيه  کيها  است و بين آن 

اين  ینيآم يانتها هيوجود دارد. در ناح X-Y اتصال دهنده

و  handsEF (1,2,3,4) (4،3،2،1) ومين به نامد 4 ،پروتئين

 واقع شده  C2آن دومين  یليانتهاي كربوكس هيدر ناح

موش،  PLCζيا پروتئين نوتركيب  cRNA(. تزريق 2) است

خوك و ساير پستانداران به درون تخمک  مون،انسان، مي

 Heytens(. 9گردد ) یموش سبب ايجاد نوسانات كلسيم م

در افراد نابارور  PLCζ انيب كه ه اندداشتهمکاران اذعان و 

عدم  اياست و علت كاهش و  نييلقاح، پا زانيبا كاهش م

تواند به  یماز افراد نابارور  یدر برخ ICSIلقاح پس از 

ها  آن نيبنابرا؛ باشد PLCζ نيعدم پروتئ ايكاهش و  ليدل

جهت افراد با  وماركريب کيعنوان ه را ب نيپروتئ نيا

 نيا یكردند كه با بررس یقاح معرفعدم ل ايكاهش و 

ها در مراكز  درمان آن يتوان برا یم وماركر،يب

 تخمک  یمصنوع ياز روش فعال ساز ينابارور

(AOA= Artificial oocyte activation استفاده نمود )

  شيافراد افزا نيلقاح را در ا زانيم شيتا شانس افزا

كم مشخص شده است عدم ترا گريد ی(. از طرف10داد )

 ديدر حالت معمول با وژنزياسپرم نديفرآ یاسپرم در ط

شوند و  يا ضهيب يها يها ستونيه نيگزيها جا نيپروتام

گر يد ليدل کي .رخ دهد ها در اسپرم نيتراكم كرومات

  ICSIعدم لقاح پس از  ايافراد نابارور با كاهش و  يبرا

تواند منجر به  یم نيكرومات حيباشد. عدم تراكم صح یم

شکست در لقاح را  نديگردد و فرآ DNAقطعه شدن  قطعه

سلامت ساختار  تي(. با توجه به اهم11) دينما ديتشد

 نيلقاح، در ا نديفرآ یدر ط PLCζ اسپرم و نيكرومات

كمبود  ،PLCζبار  نياول يبر آن است كه برا یعمطالعه س

 DNA بياسپرم( و آس ني)ماركر بلوغ كرومات نيپروتام

 یاسپرم يافراد بارور و نابارور با پارامترهاگروه  2اسپرم در 

 شتريها ب كه روند اسپرماتوژنز در آن یعيطب ريغ داًيشد

 ور. افراد ناباررديقرار گ مقايسهقرار گرفته، مورد  ريثأتحت ت

و افراد  یگوآستنوتراتوزواسپرميالمردان مطالعه،  نيدر ا

اند  یعيطب یاسپرم يپارامترها يهستند كه دارا یبارور كسان

به هدف  تيجنس نييباشند كه جهت تع یم و صاحب فرزند

و  يدر خانواده، به مركز بارور تيحفظ تعادل جنس

 رمراجعه كرده اند. در صورت كاهش مارك ينابارور

 نيا يتوان برا ی( مPLCζفعال كننده تخمک ) یاسپرم

تخمک  یمصنوع ياز روش فعال ساز ندهيافراد در آ

 استفاده نمود.

 

 :یرسبر روش
از افراد نابارور مراجعه كننده به  یمن عينمونه ما

 نيشد. ا ياصفهان جمع آور يو نابارور يمركز بارور

مرد  10شدندكه گروه اول شامل  ميگروه تقس 2افراد به 

و گروه دوم  ديشد یگوآستنوتراتوزواسپرميال نابارور

  ،بودند تيجنس نييتع ديفرد بارور كه كاند 10شامل 

استفاده  يافراد برا نيا یمن عيهت گرفتن ماباشد. ج یم
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گرفته  یكتب تيها رضا از آن ،یقاتيتحق يدر كارها

 نيافراد نابارور مورد مطالعه در ا نکهيشد. با توجه به ا

بودند،  ديشد یاسپرم يطرح، مردان نابارور با پارامترها

 ه سال ب کينمونه ها در حدود  نيا يجمع آور

  یعيرطبيغ یاسپرم يرامترهاتا شاخص پا ديطول انجام

 را داشته  2010 یبر اساس سازمان بهداشت جهان

مردانه  يها فقط با فاكتورها آن ينابارور. (12باشند )

از سلامت كامل از لحاظ  ديها با آن يبوده و خانم ها

 .برخوردار باشند یمثل ديتول

از  زيروز پره 3-4افراد بعد از  منی عينمونه ما

افراد از لحاظ  منی عيشد. نمونه ما آوري مقاربت جمع

 ( ي)غلظت، تحرك و مورفولوژ یاسپرم يپارامترها

 اني(، ب2010) یسازمان بهداشت جهان اريبر اساس مع

 ،يتومتريبا استفاده از روش فلوسا PLCζ نيپروتئ

و كمبود  TUNELاستفاده از روش  اب DNA بيآس

 A3 نيسيكروما يزيرنگ آم از استفاده با نيپروتام

با  یغلظت نمونه اسپرم قرار گرفت. یمورد بررس

بر حسب  (Maklerاستفاده از دستگاه شمارش اسپرم )

 نرم افزار لهيتحرك اسپرم به وس زانيو م تريبر ل ونيليم
CASA= Computer Aided Sperm Analysis  

اسپرم با استفاده از  يدرصد، و مورفولوژ تصوره ب

سازمان بهداشت  بر اساس کولائويپاپان يزيآم رنگ

 .(12قرار گرفت ) یابي( مورد ارز2010) یجهان

  تيكبا استفاده از  DNA بيآس زانيم
TUNEL (Apoptosis Detection System 

Fluorescein, Promega, Mannheim, Germany )

 نيدوبار با بافر فسفات سال منی عيابتدا ما .ديگرد یبررس

(PBS= Phosphate Buffer Salineشستشو )  داده شده

 ديبا پارافرمالده کسيلام و ف يبر رو رياسم هيو پس از ته

از  TUNEL تيشود. ك ی%، در معرض هوا خشک م4

العمل  دستورشد و طبق  يداريشركت پرومگا )آلمان( خر

روش، رنگ  نيشدند. در ا يزيآم رنگ دهايآن، اسلا

قطعات شکسته  يانتهابه  rTdT ميفلئورسنت توسط آنز

DNA و  ابدي یصال ماتfluorescein-12-dUTP ،DNA  را

كند. رنگ سبز فلئورسنت مشاهده شده در  یدار م نشان

و  DNA بيها با آس سر اسپرم نشانگر اسپرم یخلف هيناح

سالم هستند. در هر  DNAها با  رنگ قرمز نشانگر اسپرم

 کروسکپياسپرم با استفاده از م 200حدود  نمونه در

 (BX51, Olympus, Japan) 100 يیافلئورسنت با بزرگنم

 (.13) ديگرد یبررس

 كمبود پروتامين اسپرم با استفاده از رنگ زانيم

خلاصه،  طوره ب مورد ارزيابی قرار گرفت. A3 نيسيكروما

شده و با محلول  داده شستشو PBSدوبار با بافر  یمن عيابتدا ما

( به 3:1به نسبت  اليگلاس کياست دي)متانول و اس يكارنو

د. پس از يگرد کسيف گراد یسانت هدرج 4در  قهيدق 5مدت 

توسط  ديو خشک شدن در معرض هوا، هر اسلا رياسم هيته

 ,A3(CMA3, Sigma نيسيمحلول كروما تريکروليم 100

USA،) 25/0  نالوي بافر مک تريل یليدر مميلی گرم 

(Mcllvain Buffer) ميزيمن ديكلر مولار یليم 10 يكه حاو 

سپس لام ها ؛ شد يزيآم رنگ قهيدق 20ه مدت ( ب=7PHبا 

دوبار شستشو داده شد و توسط  PBSرا در محلول بافر 

شد.  یبررس 100 يیفلئورسنت با بزرگنما کروسکوپيم

سر  یخلف هياسپرم ها با رنگ زرد فلئورسنت درخشان در ناح

مثبت( و  CMA3) نيها با كمبود پروتام اسپرم شانگر اسپرم

ها با  ( نشانگر اسپرمیمنف CMA3) نگرنگ زرد كمر

 اسپرم 200حدود هستند. در هر نمونه در  یعيطب نيپروتام

 (.13) ديشمارش گرد

PLCζ افتهي رييبراساس پروتکل تغ Grasa  و

 یمن عي(. ما14مطالعه انجام شد ) نيهمکاران در ا

شستشو داده شد و پس از  PBSبافر دوبار با 

و تست(، با  رلاسپرم )كنت ونيليم 4 يجداساز

ه ب PBSسپس با بافر  ؛ديگرد کسي% ف4 ديپارافرمالده

شستشو داده شد و با  rpm3000 زبا دو قهيدق 5مدت 

 رينفوذپذ قهيدق 30مدت ه ب %x-100 (5/0) تونيتر

شستشو داده شد و جهت  PBS. مجدداً با بافر ديگرد

 %BSA (3) یاختصاص ريغ يها گاهيبلوك كردن جا

  ؛دياعت انکوبه گردس کيمدت ه ب PBSدر 

 PLCζ هيبر عل هياول يباد یسپس اسپرم ها با آنت

(Covalab/ France)  درBSA  شب در کيبه مدت  
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درجه انکوبه شدند. روز بعد، اسپرم ها پس از  4 يدما

ه ب FITCكانجوگه شده به  يباد یدوبار شستشو، با آنت

انکوبه  گراد یدرجه سانت 37 يساعت در دما کيمدت 

از دوبار شستشو با بافر اسپرم ها پس  ت،يدر نها .دنديگرد

PBS، با رنگ PI (Propidium iodide)  جهت شمارش

مثبت  PLCζ يشدند. درصد اسپرم ها يزيرنگ آماسپرم، 

 يتومتريمثبت با استفاده از دستگاه فلوسا PI تيدر جمع

(FACSCalibur flow cytometer= Becton 

Dickinson, San Jose, CA, USA) زريل کي قياز طر 

. حداقل دينانومتر گزارش گرد 488آرگون با طول موج 

 اسپرم شمارش و با استفاده از  10000در هر نمونه 

 ذكر است ه . لازم بديگرد زيآنال BD CellQuestنرم افزار 

 کروسکوپياستفاده از مدر اسپرم با  PLCζ گاهيكه جا

 مختلف سر یكه در نواح ديمشاهده گرد نتفلورس

 (.1شماره  رياسپرم قابل مشاهده بود )تصو

 ن از آزمو ع،ينرمال بودن توز نييجهت تع

One-sample Kolmogorov-Smirnov  استفاده شد و
 ينرمال برا عي. توزديگرد یبررس 01/0 در سطح یتينرمال
 لهيبه وس يآمار زيآنال (.=02238/0P) ديمشاهده گرد رهايمتغ

( با استفاده از (SPSS SPSS, Chicago, IL, USA افزارنرم 
 Descriptive، Independent-Sample T-Test زيآنال

 یهمبستگ بيقرار گرفت. آزمون ضر یابيمورد ارز

 ≥05/0P پارامترها استفاده شد. نيجهت ارتباط ب رمنياسپ
 .شود یدر نظر گرفته م دار یمعن ياز لحاظ آمار

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

سر اسپرم )ناحيه آکروزومی، ناحيه استوایی، ناحيه خلفی( با  در نواحی مختلفPLCζ  جایگاه :1تصویر شماره 

 استفاده از ميکروسکوپ فلورسنت

 

 ها: افتهی
 مطالعه شامل  نيدر ا یمورد بررس تيجمع

فرد بارور  10و  یگوآستنوتراتوزواسپرميفرد نابارور ال 10

در  ونيليغلظت اسپرم )م نيانگيمطالعه، م ني. در اباشد یم

 يدار معنی طور به( 6/7±2/1افراد نابارور )( در یس یهر س

(05/0P<( كمتر از افراد بارور )1/90±00/13) نيانگمي. بود 

 طور به( 5/28±05/5تحرك اسپرم در افراد نابارور ) درصد

( 00/64±76/2از افراد بارور )( كمتر >05/0P) يدار معنی

اسپرم در افراد نابارور  یعيطب ريغ يرفولوژمو درصد و

 از افراد بارور شتريب يدار معنی طور به( 22/0±6/98)

 يارد ی(. اختلاف معن>05/0P) شد گزارش( 42/0±6/95)
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 و( 62/3±51/0در افراد نابارور ) یمن عيحجم ما نيانگيدر م

 (.<05/0P) نشد مشاهده( 5/4±66/0) بارور افراد

با استفاده از روش  PLCζ مطالعه نيا در

با استفاده  DNA بيآس و نيمكمبود پروتا ،يتومتريفلوسا

 قرار گرفت.  یابيفلورسنت مورد ارز کروسکوپياز م

نشان داده شده است،  1شماره  رمودانگونه كه در  همان

 نيمثبت ب PLCζ يدر درصد اسپرم ها يدار یاختلاف معن

 یگوآستنوتراتوزواسپرميال و( 87/50±74/6گروه بارور )

اسپرم  نتاميپرو كمبود درصد. دارد وجود( 96/3±9/19)

 كه (87/44±56/3) یگوآستنوتراتوزواسپرميدر افراد ال

 است، مواجه نقص با ها آن اسپرماتوژنز روند احتمالاً

از افراد بارور  شتريب يدار معنی طوره ب

 بيآس صدطور مشابه، دره باشد. ب می( 09/2±00/28)

DNA یگوآستنوتراتوزواسپرميال اسپرم در افراد 

از افراد  شتريب يدار معنی ورطه ب( 29/4±83/25)

 .است( 27/10±66/1) بارور

 

 
بين افراد نابارور  DNAمثبت، کمبود پروتامين و آسيب  PLCζمقایسه درصد اسپرم های  :1ر شماره ادومن

 اليگوآستنوتراتوزواسپرمی و بارور

 

 ياسپرم ها نيب يدار یمطالعه ارتباط معن نيا در

PLCζ مشاهده شد  نيممثبت با درصد كمبود پروتا

(526/0r=- ،03/0P=در صورت .)بيكه با آس ی DNA 

، =r-213/0) مشاهده نشد يدار یاسپرم ارتباط معن

283/0=P)تعداد كم افراد مورد مطالعه در  ليبه دل دي، شا

 علاوه ارتباط ه (. ب2شماره  رمودانطرح باشد ) نيا

مثبت با غلظت  PLCζ يدرصد اسپرم ها نيب يدار یمعن

(، درصد تحرك اسپرم =r ،011/0P=569/0)اسپرم 

(473/0r= ،04/0P=و درصد مورفولوژ )یعيطب ريغ ي 

 ( مشاهده شد. ارتباط =526/0r=- ،03/0Pاسپرم )

اسپرم و  DNA بيدرصد آس نيب یميدار و مستق یمعن

 (.=686/0r=، 002/0Pن وجود دارد )يكمبود پروتام
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( و کمبود r= ،283/0=P-213/0)اسپرم  DNAمثبت با آسيب  PLCζ ارتباط بين اسپرم های: 2ر شماره ادومن

 (=r ،03/0P=-526/0)پروتامين 

 بحث:
 ريجهان تحت تأث زوج ها در %25در حدود 

منجر  ينابارور ندهيآفز وعيباشند. ش یم يمشکلات بارور

 دهيگرد يكمک بارور يها کيتکن عيسر شرفتيبه پ

  ICSI اي و IVFها، شامل  کيتکن نياست. عمده ا

كشور  زنده در هر سال در يتولدها% 2 باًيباشد كه تقر یم

(. اگرچه 16،15) باشد یها م کيتکن نياز ا یانگلستان ناش

IVF اما در ؛ باشد ینابارور م نيزوج يبرا یدرمان مناسب

در لقاح مواجه هستند  تيموارد با عدم موفق %4-7حدود 

باشد.  یعلت آن عدم فعال شدن تخمک م نيتر كه مهم

 حدود ICSIلقاح در روش  زانيم نيانگيكه م یدر صورت

كمک  يها کيتکن يها کليس %1/53باشد.  یم 80%

 ؛باشد یم ICSIحال حاضر  در سيدر كشور انگل يبارور

در  Eshreاساس گزارش كنگره  بر یحاملگ زانيم یول

(. 17،18گزارش نشده است )% 33از  شتريب 2014سال 

 توان  یرا م ICSIلقاح پس از  زانيكاهش م ايعدم 

 یمصنوع يفعال ساز يها استفاده از روش قياز طر

روش ها شامل  نيدرمان كرد. ا يگونه ا بهتخمک، 

باشد. در  یم یکيو مکان يیايميش ،یکيالکتر يفعال ساز

 يیايميش ياز روش فعال ساز یمراكز درمان شتريب

 نوفورهايكنند. آ یاستفاده م ونوفورهايمخصوصا آ

ها  آن یرا داشته و كار اصل یحل شدن در چرب تيابلق

 نوفوريآ مي. كلسباشد یم یاز غشاء سلول ها ونيانتقال 

A23187  هستند كه به طور  ينوفوريدو آ نيونوماسيو

 ميكلس زانيم شيجهت افزا یکينيگسترده در مراكز كل

. (20،19) رنديگ یم مورد استفاده قرار یدرون سلول

تخمک  يعامل فعال كننده برا کيان به عنو نيسيونوماي

 نياثر سوء بر تکو چيافراد نابارور استفاده شده و ه

  ايو  نيسيونوماي(. 21) كند یاعمال نم ینيجن

با طول  مينوسان كلس کي جاديباعث ا نوفوريآ ميكلس

 موج بلند در تخمک شده و موجب فعال كردن آن 

 گزارش كردند و همکاران Montag(. 22) گردند یم

 اي ICSIدر لقاح پس از  تيكه در افراد با عدم موفق

تخمک  یمصنوع يساز عاللقاح، ف زاني% م30كمتر از 

 دياما آنچه با ؛باشد یم زيآم تيها موفق درمان آن يبرا

 يروش ها نيدر نظر گرفت آن است كه همه افراد با ا

 تيموفق زانيتوانند م یتخمک نم يفعال ساز یمصنوع

 نيهمچن ؛را داشته باشند یبخش تيارض یلقاح و حاملگ

 وانها بت کيتکن نيكه قبل از استفاده از ا ياريمع
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 يبه لقاح و بارور یابيامکان دست ايكرد كه آ يیشگويپ

هنوز ارائه نشده است.  ،نه اياست  ريموفق امکان پذ

علت عدم  نيتر گزارش كرده اند كه مهم یمطالعات قبل

(. در 23مک است )در لقاح، عدم فعال شدن تخ تيموفق

فعال شدن تخمک با ورود اسپرم به داخل  یعيحالت طب

فعال كننده تخمک از  يفاكتورها شيتخمک و رها

 ني. ارديگ یم صورت SAOAFاسپرم تحت عنوان 

 قياز طر یداخل سلول ميكلس شيفاكتورها باعث افزا

 ( IP3فسفات ) يتر تولينوزيا ياتصال به رسپتورها

داخل ه ب ميكلس شيو رها یسمشبکه آندوپلا يبر رو

  شگاهيآزما طيلذا در شرا؛ گردند یم توپلاسميس

توان منجر به  یتخمک م یمصنوع يساز الفع قياز طر

تخمک از  شبرديپ ،یداخل سلول ميغلظت كلس شيافزا

  يواژيكل ماتيبه آنافاز و شروع تقس II وزيمتافاز م

وان كه به عنرا  PLCζ(. آقاجان پور و همکاران 22شد )

است را در افراد نابارور با عدم  SAOAF ديكاند کي

در لقاح مواجه  تيكه با موفق ياددر لقاح و افر تيموفق

 انينمودند و نشان دادند كه ب یشده بودند را بررس

PLCζ  در سطحRNA در لقاح  تيدر افراد با عدم موفق

مواجه  ICSIدر لقاح  تيكه با موفق يیها نسبت به آن

 ها  است. آن افتهيكاهش  يدار یر معنطوه هستند، ب

 PLCζ وماركريتوان از ب یاستنباط كردند كه م گونه نيا

لقاح در افراد  زانيكننده م يیشگويماركر پ کيبه عنوان 

مطالعه، مطالعات  ني(. به دنبال ا24نابارور استفاده نمود )

انجام شد و مشخص  ،یدر افراد گلوبوزواسپرم يمتعدد

در  تيكاهش موفق ايافراد كه با عدم  نيكه در ا ديگرد

 حدر سطPLCζ مواجه هستند، سطح  ICSIلقاح پس از 

 ،ی(. در مطالعه كنون10،25است ) افتهيكاهش  نيپروتئ

در افراد نابارور با   PLCζانيب زانيبار م نياول يبرا

قرار  یمورد بررس ،یعيطب ريغ داًيشد یاسپرم يپارامترها

با  WHO-2010استاندارد افراد بر اساس  نيگرفت. ا

 يمورفولوژ شيو افزا نيياسپرم، تحرك پا نييتعداد پا

 ICSI کي(. تکن12مواجه بودند ) سپرما یعيطب ريغ

اما  است؛ افراد بوده نيجهت درمان ا یراهکار مناسب

باشد و در  یآن مشخص نم تيعدم موفق اي تيموفق

  يها نقص در ماركرها آن ايمسئله كه آ نيا یبررس

انجام  ينه، هنوز مطالعه ا ايتخمک دارند  يل سازفعا

 عدم  گريد ياز علت ها بر اين نشده است. علاوه

 نيساختار كرومات صيتوان به نقا یتخمک م يسازفعال 

 يگونه كه در مقالات متعدد اسپرم اشاره نمود. همان

اسپرم  نيكرومات وژنزياسپرم یدر ط ،گزارش شده است

 كه يطوره ب .رديگ یم گسترده قرار يتحت بازساز

و  نيگزيجا نيبا پروتام نيكرومات يها ستونيه

  نيروماتگردد. عدم تراكم ك یمتراكم م نيكرومات

سپرم گردد و ا DNAتواند منجر به قطعه قطعه شدن  یم

دنبال ه را ب ینيجن هياول نيدر لقاح و تکو تيعدم موفق

 مطالعه علاوه بر ماركر نيلذا در ا؛ (26داشته باشد )

PLCζ، اسپرم و سلامت  نيپروتام تيوضعDNA نيب زين 

و بارور مورد  یگوآستنوتراتوزواسپرميافراد نابارور ال

 .سه قرار گرفتيمقا

از آن است كه افراد  یحاك یمطالعه كنون جينتا

از درصد  یعيطب ريغ داًيشد یاسپرم ينابارور با پارامترها

 ؛نسبت به افراد بارور برخوردار هستند PLCζاز  ینييپا

ها عدم  آن ياز علل نابارور یکيامکان دارد  نيبنابرا

 ايفقدان  ليفاكتور به داخل تخمک به دل نيا شيرها

افراد  نيجهت درمان ا نيبنابرا؛ باشد پرمكمبود آن در اس

 يهمراه با فعال ساز ICSI کياز تکن ندهيتوان در آ یم

تخمک  قيطر نينمود تا از اتخمک استفاده  یمصنوع

 نيهسته ها و تکو شيپ ليفعال گردد و احتمال تشک

به  ازين جينتا نيا ديأياما جهت ت ؛ابدي شيافزا ینيجن هياول

با  یگوآستنوتراتوزواسپرميال دمطالعه گسترده در افرا

 یمصنوع يساز همراه با فعال ICSI کياستفاده از تکن

 باشد. یتخمک م

  بيو آس نيود پروتامكمب درصد علاوهه ب

DNA طور ه ب یگوآستنوتراتوزواسپرميدر افراد نابارور ال 

 يدارا ياز افراد بارور است. اسپرم ها شتريب يدار یمعن

 يبر رو ينديناخوشا يامدهايپ يدارا ن،يكرومات بيآس

 كه  يطوربه  ؛باشند یم يو بارور یکينيكل جينتا

ارتباط  مشخص شده است كه زيمتاآنال کيدر  راًياخ

اسپرم و كاهش  DNA بيآس شيافزا نيب يدار یمعن
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 يها کيتولد زنده نوزادان پس از استفاده از تکن زانيم

سطح  شيمعنا كه افزا نيوجود دارد. بد يكمک بارور

در  شيهمراه با افزا در اسپرم، احتمالاً DNA بيآس

 ی(. به عبارت27و كاهش نوزادان سالم است ) نيسقط جن

كاهش لقاح،  اياسپرم با فقدان  DNA بيآس نيب گر،يد

سقط  شيو افزا یحاملگ نييپا زانيم ن،يجن نييپا تيفيك

 وجود  يدار یرابطه معن IVFپس از  يخود به خود

  DNA بياسپرم با آس ري(. در رابطه با تأث28) دارد

نظرات  IVFبر  ICSI یکينيكل جينتا تيارجع يبر رو

اذعان دارند  یخكه بر يطوره ب ؛وجود دارد یمتناقض

 بيافراد با آس یحاملگ زانيباعث بهبود م ICSIكه 

DNA یكه برخ یدر صورت (.29،30) گردد یسپرم ما 

دارند كه انتخاب اسپرم بر اساس  دهياز محققان عق گريد

كننده  نيتواند تضم ینم ICSIجهت  یعيطب يمورفولوژ

 یعيطب يبا مورفولوژ يیباشد. اسپرم ها DNAسلامت 

(. 31،32) هستند DNA بيآس يرد كه داراوجود دا

 نييپا انيو همکاران نشان داده اند كه ب Park راًياخ

PLCζ ونيداسياكس تيبا وضع یدر اسپرم انسان DNA 

 نشان  زيمطالعه ما ن جي(. نتا33اسپرم ارتباط دارد )

  داًيشد یاسپرم يپارامترها يدهد كه افراد دارا یم

 PLCζسطح  يدارا ور،بار رادنسبت به اف یعيطب ريغ

و  ني)در سطح پروتام نيكرومات بيتر و آس نييپا

DNA(1 شماره رنموداهستند ) ي( بالاتر. 

 ياسپرم ها نيب يدار یمطالعه ارتباط معن نيدر ا

PLCζ مشاهده شد. با توجه به  نيمثبت و كمبود پروتام

 رديگ یصورت م وژنزيدر مرحله اسپرم PLCζ انيب نکهيا

 نيدر ا قاًيدق زيها ن نيها با پروتام ستونيه يیبه جا و جا

كرد كه در  يريگ جهيتوان نت یم نيچن .مرحله است

 ليبه دل یاسپرم يپارامترها تيفيك هشكه كا يافراد

 زين PLCζ انيباشد، ب یاسپرماتوژنز م ندينقص در فرآ

 ینيگزيو نقص در جاقرار  نديفرآ نيا ريثأتحت ت

 ؛ها شده است رم آناسپ DNA بيمنجر به آس نيپروتام

افراد  نيدر ا يدر لقاح و بارور تيلذا احتمال عدم موفق

درصد  نيدار ب یمعن باطباشد. مشاهده ارت یم شتريب

)تعداد،  یاسپرم يمثبت با پارامترها PLCζ ياسپرم ها

. در دينما یم دييأاستنباط را ت ني( ايتحرك و مورفولوژ

 يسپرم هادرصد ا نيب يدار یمطالعه ارتباط معن نيا

PLCζ بيثبت با آسم DNA  مشاهده نشد كه احتمال

 نيا نيدار ب یشدن تعداد نمونه، ارتباط معن شتريبا ب ،دارد

محدوديت هاي اين  ترين از مهم پارامتر مشاهده شود. 2

 یاسپرم يبا پارامترها ، انتخاب نوع نابارورانمطالعه

ها از سلامت كامل  كه همسران آن یعيطب ريغ داًيشد

 بايد فقط نيزوج يو علت نابارور هبود باشند، رخوردارب

. لذا جمع آوري نمونه در اين فاكتور مردانه باشد ليبه دل

 تيو دشوار كرده بود. به علاوه محدودمطالعه را سخت 

 تيموقع اي کوسليدر انتخاب مردان نابارور كه فاقد وار

 منجر زين مطالعه باشد جينتا يگذار بر روريثأت یشغل يها

 .به كاهش تعداد نمونه ها شده است

 

 :یریگ جهینت
 ،یگوآستنوتراتوزواسپرميافراد نابارور ال در

مثبت  PLCζها با اسپرم و درصد اسپرم نيسلامت كرومات

از علل  یکيتواند  یاست كه م افتهيشدت كاهش ه ب

توان  یلذا م ؛افراد باشد نيا يشکست در لقاح و بارور

ا تخمک ر یمصنوع يساز افراد، روش فعال نيا يبرا

 نمود. شنهاديپ

 

 :یو قدردان تشکر
و تشکر خود را از  ريمراتب تقد گان هسندينو

 دارند. یاصفهان ابراز م انيمسئولان پژوهشکده رو
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Background and aims: The most important cause of fertilization failure after assisted-

reproduction techniques are lack of releasing sperm-associated oocyte activating factors 

(SAOAFs) and sperm DNA damage. PLCζ is one of the sperm factors that plays important role 

in oocyte activation. The aim of this study was to compare expression of PLCζ, protamine 

deficiency (maturity marker of sperm chromatin) and sperm DNA damage between fertile men 

and oligoasthenoteratozoospermic subfertile men. 

Methods: In this case-control study, semen samples were collected from 10 subfertile 

oligoasthenoteratozoospermic and 10 fertile men. Sperm parameters (concentration, motility, 

morphology), expression of PLCζ, DNA damage, and protamine deficiency were assessed by 

World Health Organization protocol, flow cytometery, TUNEL and chromomycin A3 staining, 

respectively. 

Results: Percentage of PLCζ- positive sperm, DNA integrity and protamine content significantly 

was lower in oligoasthenoteratozoospermic men compared to fertile men. In addition, significant 

correlations were observed between percentage of PLCζ- positive sperm with sperm parameters 

and percentage of protamine deficiency. A significant correlation was also observed between 

percentage of DNA fragmentation and protamine deficiency. 

Conclusion: In these infertile men, sperm chromatin integrity and percentage of PLCζ-positive 

sperm decreased extremely. This could be one cause of fertilization failure in these individuals. 

Therefore, the artificial oocyte activation is recommended for these type of infertile men. 
 
Keywords: PLCζ, Protamine deficiency, DNA damage, Oligoasthenoteratozoospermic. 
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