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ص /52735/19/89 تمامی هزینه هاي مصرفی این پایان نامه بر مبناي قرارداد شماره 
  .از بودجه تحقیقاتی پژوهشگاه رویان تأمین گردیده است 16/12/1389  مورخ

  

  

فی ما بین  16/12/1389  مورخص /52735/19/89   شمارهتوجه به قرارداد با 
قرارداد مذکور، از  1پژوهشگاه رویان و دانشگاه پیام نور تهران و مفاد تبصره شماره 
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  .باشد و ثبت اختراع منجر گردد، حقوق مادي و معنوي متعلق به پژوهشگاه رویان می
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 قول نقل که مطالبی تمامی مسئولیت است بدیهی . ام کرده ذکر مناسب جاي
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به یاد می آورم لحظه هاي فراز را که صداي 
آنها اعتبارم بخشید و لحظه هاي نشیب را که 
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، می بوسمدست استاد خویش را 
چون او هم پدر است هم پرورنده 

 ...خرد



 و 
 

  در مردان بارور و نابارور)  A2   )HSPA2بررسی و مقایسه پروتئین شوك حرارتی

  چکیده

کیلودالتونی در سلول هاي اسپرماتوژنزي و اسپرم است  70پروتئین شوك حرارتی  HSPA2 :مقدمه
روي سطح اسپرم انسان شناسائی  HSPA2. که از نظر ساختمانی و به میزان زیاد در بیضه بیان می شود

اسپرمیوژنز ) 2میوز به عنوان محتواي کمپلکس سیناپتونمال و ) 1: شده و در دو فاز بیان می شود
در اسپرماتیدهاي طویل و همزمان با حذف سیتوپلاسمی، بازسازي غشاي پلاسمائی، و تشکیل : نهائی

یت هاي مرد ضروري است و با ناباروري این پروتئین براي بلوغ گامتوس. جایگاه هاي اتصالی زونا
با آنتی بادي پلی کلنال در مردان بارور و  HSPA2بنابراین، هدف از این مطالعه ارزیابی . ارتباط دارد

  .نابارور است

که به مرکز باروري و ناباروري ) گروه کنترل(فرد بارور  43فردنابارور و  47نمونه مایع منی  :روش ها
غلظت، تحرك و مورفولوژي مایع منی مطابق . ، مورد ارزیابی قرار گرفتاصفهان مراجعه کردند

شسته شده و  Ham’s F-10نمونه هاي مایع منی با کمک  محلول . بررسی شد WHOدستورالعمل 
پلت حاصل توسط سه تکنیک فلوسایتومتري، میکروسکپ فلورسنت و وسترن بلات مورد ارزیابی 

  .قرار گرفتند

مثبت بعد از فرایند ظرفیت یابی افزایش  HSPA2سایتومتري، درصد اسپرم با در تکنیک فلو :نتایج
با . یافت و اختلاف معنی داري بین افراد بارور و نابارور بعد از فیکس و نفوذپذیرکردن غشا دیده شد

کمک میکروسکپ فلورسنت این پروتئین در نواحی مختلف اسپرم شناسائی شد و از نظر نحوه 
در نهایت با کمک  . ئین، بین افراد بارور و نابارور اختلاف معنی داري وجود داشتجایگیري این پروت

و . تکنیک وسترن بلات، اختلاف معنی داري در بیان این پروتئین در افراد بارور و نابارور دیده نشد
در افراد بارور و نابارور تفاوتی  نداشته و تفاوت  HSPA2احتمالا بیان پروتئین  :بحث و نتیجه گیري

  .مهم آنها در نحوه جایگیري این پروتئین در اسپرم است

  ، نفوذپذیریریال ظرفیت یابی، بارور و نابارور)A2 )HSPA2پروتئین شوك حرارتی  :کلید واژه
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  کلیات تحقیق
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  مقدمه 1-1
پیوند داده و نوع  بهم را ها نسل اي ارزشمند حلقه بارور بودن موهبتی الهی است که همچون

بنابراین، باروري و داشتن فرزند در جامعه . بشر، این هدیه آسمانی را به نسل هاي آینده می سپارد
خ بشر با ناباروري نیز، پدیده اي است که در طول تاری. بشري از اهمیت بسزائی برخوردار است

زندگی انسان درهم آمیخته و حتی در کتب آسمانی نیز از این حقیقت سخن به میان آمده، از آن 
. با همسرش ساره در سوره قصص اشاره نمود) ع(جمله می توان به زندگی حضرت ابراهیم 

وش ناباروري به عنوان یک بحران روانی، استرس زیادي را بر زوج هاي نابارور وارد نموده و به ر
بنابراین براي حل این مشکل لازم است . هاي گوناگونی سلامت روانی زوجین را تهدید می نماید

  .تدابیر اساسی جهت تشخیص و درمان آن به کار گرفته شود
در ابتدا درمان ناباروري محدود به موارد خاص بود، لیکن با افزایش اطلاعات در مورد سلول 

نیز افزوده شدن دانسته ها در رابطه با زیست شناسی تولید هاي جنسی و ساختار و عملکرد آن و 
از این رو گروهی از محققان در . مثل، تدریجا گزینه هائی جدید، فراسوي جامعه بشري قرار گرفت

 .این زمینه تحقیقات مؤثري انجام داده اند

ی از یک. اسپرماتوزوآي مردان نابارور اغلب نقص هاي عملکردي و ساختاري متفاوتی دارند
حداقل پنج نوع  .عوامل شناخته شده مؤثر بر باروري مردان، پروتئین هاي شوك حرارتی هستند

چاپرونی مولکولی  HSPA2. است HSPA2آن نوع غالب  شود کهمی بیان هدر بیض HSP70متفاوت 
در  ATPاست که در تجمع، پیچش و انتقال ترانسممبر کمپلکس هاي پروتئینی با وساطت 

این پروتئین در دو مرحله  میوز و  .سیتوپلاسم، میتوکندري و شبکه اندوپلاسمی دخالت دارد
  .اسپرمیوژنز  بیان می گردد و  نقش مهمی را درتمایز اسپرماتوژنزي به عهده دارد

HSPA2  در مرحله پاکیتن اسپرماتوسیت اولیه با کمپلکس سیناپتونمال ارتباط داشته و سبب
، جابه جائی نوکلئوپروتئینی،  DNAدر اسپرماتیدهاي طویل؛ در ترمیم  HSPA2. شود انجام میوز می

جابه جائی پروتئین در حذف سیتوپلاسمی، تغییر وضعیت غشا پلاسمائی و تسهیل تشکیل جایگاه 
  .هاي اتصال منطقه شفاف دخالت دارد

تامین، با عدم حذف سیتوپلاسمی، کاهش جابجائی هیستون با پرو HSPA2کاهش بیان 
، میزان بالاي انوپلوئیدي کروموزومی، عدم تغییروضعیت غشا پلاسمائی و DNAافزایش آسیب 

منطقه  -عدم تغییروضعیت غشا پلاسمائی سبب نقص جایگاه هاي اتصال اسپرم. آپوپتوز همراه است
ر عدم حذف سیتوپلاسمی نیز سبب ایجاد سر بزرگتر، گردتر و بی شکلتر شده که ب .شفاف می گردد
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منجر به تغییر نسبت  HSPA2بنابراین، کاهش . طول دم اسپرم هم اثر گذاشته و آنرا کاهش می دهد
  .طول دم به طول محور سر شده و بر پارامترهاي مورفومتریک اثر می گذارد 

را بعنوان یک مارکر بیوشیمیائی جهت  HSPA2با توجه به مطالعات انجام شده می توان 
  . بررسی بلوغ و عملکرد اسپرم در افراد بارور و نابارور معرفی کرد

  اهداف و فرضیات پژوهشی 1-2

 هدف کلی طرح  1- 1-2

در نمونه مایع منی )  A2  )HSPA2مقایسه و چگونگی میزان بیان  پروتئین شوك حرارتی 
  مردان بارور و نابارور

  اهداف جزئی طرح  2- 1-2

در نمونه مایع منی مردان بارور و نابارور به روش وسترن HSPA2 بررسی میزان بیان پروتئین  -1
  بلات

در نمونه مایع منی مردان بارور و نابارور با کمک میکروسکوپ  HSPA2تعیین جایگیري پروتئین  -2
  فلورسنت

مردان بارور و نابارور به روش در  HSPA2تعیین درصد اسپرم هاي بیان کننده پروتئین  -3
  فلوسایتومتري

در مردان بارور و نابارور به روش  HSPA2مقایسه درصد اسپرم هاي بیان کننده پروتئین  -4
  فلوسایتومتري

  فرضیات پژوهشی  3- 1-2

شناسائی می  در نمونه مایع منی مردان بارور و نابارور به روش وسترن بلاتHSPA2 پروتئین  -1
  .شود

در نمونه مایع منی مردان بارور و نابارور با کمک میکروسکوپ  HSPA2جایگیري پروتئین  -2
  .فلورسنت تعیین می شود



۴ 
 

در مردان بارور و نابارور به روش فلوسایتومتري  HSPA2درصد اسپرم هاي بیان کننده پروتئین  -3
  .تعیین می شود

ارور و نابارور به روش فلوسایتومتري در مردان ب HSPA2درصد اسپرم هاي بیان کننده پروتئین  -4
  .مقایسه می شود
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  پیشینه تحقیق و مبانی نظري

 


