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  قرارداد شماره  بر مبناي  نامه  پایان  این  مصرفی  هاي هزینه

  تحقیقاتی  از بودجه  25/08/88 مورخر .پ 43492/88
  .است  گردیده تأمین  رویانپژوهشگاه 
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فی مابین پژوهشگاه   25/08/88ر مورخ .پ 43492/88با توجه به قرارداد شمارة 
قرارداد مذکور، از آنجایی که کلیه  1 و مفاد تبصره شماره رویان و دانشگاه شهرکرد

وهشگاه رویان پرداخت گردیده هزینه هاي مربوط به انجام این پایان نامه توسط پژ
بنابراین در صورتی که نتایج این پایان نامه به ارائه فناوري و ثبت اختراع است، 

رد منجر گردد، حقوق مادي و معنوي آن متعلق به پژوهشگاه رویان و دانشگاه شهرک
  . با توجه به میزان سرمایه گذاري تعلق دارد
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       و  دردا ی
آن و ندگان  ق     ش را  ھا ش عا   آ ند و   مارش      مار دگان از   وران    نا ش   و ما ند و   و دی را       باد  دا مد  سان     

وا ندشا   ه او ت و دی   . ، ادا   دن    روت او   ند دا جلال و    ق  ز وش       و دی     ا نای  فا ش . ز کان     دا
جلال و    ی و و ف  ی ا ت و    ھا   ّ وان یا  را    د ور    ی    ن   د و  دت  پذ دمال او را       . ،     زمان 

م  ی لازم غازآ   مات از دا  ر ،و ما  در ز  ل دوران    سا ی ه ک  ه و     ره      وا وق    وده ا   ا    ن و           ل ا د  
م را  ما     .  

گار ده ود     دا د   ی  مات از     غ، ز  ی    ی و  ه ش  ی تلا   ی  ی   ما  ید و را   ند اسا  ی ارز     :  ا 
واره    ناب § ق    ن      ی     ا  ای ا  ھا  ا   ر  ن    مد     ر    آ ی د   ی و  ناب  ر    ان    ن و آ ی د  

مای جا   را   ود د ا    .  
ی § ولا  م     ه   ود د  رکار خا  پایان    را  ھده دار     .   شاوره 
جا   را یاری  § پایان    ا   ن  یان     ا  ای ا  م اربا  م     ی و  رکار خا  یا  ه،  باس   مد رضا د    ناب آ ی   

ی        د درسا مایدو   دردا    .  
  
  

ی ر  و  زا      
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ود  ھان    ود   س       ز   ا  آدم   ر ز  ا    ی  دا ش  راز  از       یاز   

و  زبان     را  دا ش  راز          زمان    ا در      د   دمان    

ی     گ ا در                              دا    ا ی  و    د د    د         

ه ز و                  دل   اغ رو ن ا ت  ا در دا ش  و  و ن ا ت  د           ن  
                                                                            

  

  

  

  

  

  

  

  

ر ر و د   م       م   قد 
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  :چکیده

در طی این . می باشد )ICSI( تزریق اسپرم به درون تخمک یکی از روشهاي معمول درمان ناباروري روش
با این وجود، . دشو، اسپرمی که داراي مورفولوژي و تحرك طبیعی است به داخل سیتوپلاسم تخمک تزریق می تکنیک
تزریق اسپرم به به داخل تخمک درروش  DNAفراگمنتاسیون هاي داراي انوپلوئیدي و  هایی براي تزریق اسپرم نگرانی

مناسب براي انتخاب  هري اسپرم به تنهایی یک پارامترمی رسدکه شکل ظاچنین به نظر  .وجود دارد درون تخمک
 در در حال حاضر. کارگرفته شوده ل بایستی بدیگري براي انتخاب یک اسپرم نرماروش هاي  اسپرم نرمال نیست و
استفاده می  (DGC) سانتریفوژ بر اساس گرادیان غلظت جدا سازي اسپرم تحت نام باروري از روشمراکز باروري و نا

به عنوان مارکر  جابه جایی فسفاتیدیل سرین، مورفولوژي و کمبود پروتامین، DNAمیزان سلامت  در این مطالعه. شود
مقایسه   سانتریفوژ بر اساس گرادیان غلظتبا روش   DGC-Zetaآپوپتوز در اسپرم هاي به دست آمده از روش ترکیبی 

   .گردیده است

فرد نابارور مراجعه کننده به مرکز باروري و ناباروري اصفهان جهت  30یع منی در این مطالعه از نمونه ما
فرم رضایت پیوست می ( شده استقبل از نمونه گیري فرم رضایتی توسط افراد نابارور پر . شد انجام این طرح استفاده

رنگ آمیزي  گرفتن نمونه از مرکز، غلظت آن تعیین شده و سپس قسمتی از نمونه جهتپس از ). باشد
 )بررسی کمبود پروتامین(CMA3 و ) DNAبررسی فراگمنتاسیون (تانل ، تست )مورفولوژي اسپرمبررسی (پاپانیکولائو

روش  ، بر روي قسمت بیشتر نمونهاین روش انجام پس از. شد بر اساس گرادیان غلظتروش جداسازي و باقیمانده وارد 
پس از  .شد بررسی ويآنکسین  به وسیله نیز آپوپتوز بر تست هاي فوق،بر روي باقیمانده آن علاوه  و زتاجدا سازي 

نمونه رنگ آمیزي  22در  .گرفت، مجددا بر روي نمونه تست هاي فوق انجام زتا  روش جدا سازي
 90و  60، 30جهت بررسی میزان ظرفیت یابی در سه گروه فوق به همراه زمان  )CTCرنگ آمیزي (کلروتتراسایکلین

پس از  .نیز انجام شدوي  آنکسیندر همین نمونه ها تست . انجام شد جداسازي بر اساس گرادیان غلظتدقیقه پس از 
اساس گرادیان  جداسازي بر، پس از )مایع منی، کنترل(مقایسه نتایج به دست آمده در سه گروه قبل از جداسازي

قادر به جداسازي اسپرم با محتواي کروماتین و  DGC-Zetaروش ، مشخص شد که DGC-Zetaو پس از غلظت 
 PSکه با افزایش میزان جابجایی  شده ظرفیت یابیاز طرفی این روش سبب افزایش روند . می باشدمورفولوژي سالم 

  .جداسازي می باشد خود یک مزیت دیگري براي این روش و همراه است

 زتا، آنکسین  اسپرم روش جدا سازي،  بر اساس گرادیان غلظت اسپرم روش جداسازي: واژه هاي کلیدي

  CTCرنگ آمیزي در اسپرم انسان،  ظرفیت یابیدر اسپرم انسان،  کمبود پروتامین، DNAفراگمنتاسیون ، وي
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 ترین ازاساسی یکی فرزند داشتن آرزوي و است برخوردار بالایی ارزش از فرهنگها اکثر در باروري
 نشود موفقیت همراه با شدن باردار جهت در تلاش اگر .شود می محسوب زندگی تداوم در انسانی هاي محرك
به  (WHO) 2جهانی بهداشت سازمان بر اساس  1ناباروري. شود مخرب احساسی تجربه یک به منجر تواند می

). 1(تعریف شده است  بدون پیشگیري و مداوم طبیعی، مقاربت سال یک از بعد بارداري عدم توانایی در صورت
  .اندهاي جوان معمولا با مشکل نازایی مواجهدرصد از زوج 15تا  10بطورکلی، 
  :علل ناباروري به چهار گروه دسته بندي می شود  

  3ناباروري به علت فاکتور مردانه .1
  4ناباروري به علت فاکتور زنانه .2
 زمانطور همفاکتورهاي مردانه و زنانه بهناباروري با علت  .3
 ناباروري به دلایل ناشناخته .4

ارزیابی ناباروري به صورت یک عامل نسبی است که هر دو زوج را گرفتار می کند و نباید فقط به   
.  میزان پراکندگی علل ناباروري در مردان و زنان به خوبی مشخص نشده است. یکی از آن دو نسبت داده شود

درصد را عوامل مربوط به  38درصد از علل ناباروري را عوامل مربوط به مردان،  20مان بهداشت جهانی ساز
غالباً به علت سهولت . درصد را بدون علت، گزارش نموده است 15درصد را فاکتورهاي مشترك و  27زنان، 

 ).1(بررسی مایع منی، ناباروري در مردان زودتر تشخیص داده می شود 
پستانداران، یک رویداد خاص گونه است که نتیجه مجموعه اي ازوقایع سلولی و مولکولی  در 5لقاح
) 1: (به منظور بارور کردن تخمک، اسپرم متحمل تغییرات زیادي در طول مراحل زیر می گردد. می باشد

ستگاه تناسلی در د 8ظرفیت یابی) 3(و  7بلوغ در اپیدیدیم) 2(، 6)اسپرماتوژنز(تشکیل وتکثیر در بافت بیضه 
  ).2(ماده

  
  اسپرماتوژنز-1

و شامل سه مرحله ) 1- 1شکل (موجود در بیضه صورت می گیرد 9اسپرماتوژنز در لوله هاي منی ساز
  )4، 3(11، میوز، اسپرمیوژنز10اسپرماتوسیتوژنز: می باشد

                                                        
1 -  Infertility 
2 - World Health Organization 
3 - Male factor 
4 - Female factor 
5 - Fertilization 
6 - Spermatogenesis 
7 - Epididymis 
8 - Capacitation 
9 - Seminiferous tubules 
10 -Spermatocytogenesis 
11 -Spermiogenesis 



  
  بیضه و جایگاه لوله هاي منی ساز در انسان - 1- 1شکل 

  
  اسپرماتوسیتوژنز-1-1

اولین رده سلولی واقع در لوله هاي منی ساز است که در طی تقسیم هاي  1اسپرماتوگونیسلول 
سلول هاي اسپرماتوگونی خود شامل سه ). a-1- 2شکل (را ایجاد می کند 2متوالی میتوز، اسپرماتوسیت اولیه

   Bنوع  و  4 (Ad)تیره 3  ،A(Ap)کم رنگ  A:گروهند
 که معنی این به اختلاف دارند، هم با هسته پذیري رنگ در تیره صرفاAً و  کم رنگ Aهاي  سلول

سلول  یک میتوزي تقسیم باAd سلول  هر. بود خواهد Apاز  تر تیره  Adسلول هسته رنگ آمیزي  از پس
Ad سلول  یک و خودش مشابهAp اي  ذخیره سلولهاي تعداد همواره ترتیب این به که کند می را ایجادAd 
طی تقسیمات متوالی . شود می حاصل Bنوع  هاي سلول نیز Apهاي  سلولتقسیم  با. شد خواهد حفظ

  ).5(، اسپرماتوسیت اولیه ایجاد می گردد Bسلولهاي نوع 
  تقسیم میوز-2-1

افتد و  می اتفاق کروموزومی کاهش اول، تقسیم در که است متوالی تقسیم دو شامل میوز تقسیم
 n2آنها  DNAکروموزوم دارند در حالیکه محتواي  23 سلولهااین . شود می حاصل 1ثانویه هاي اسپرماتوسیت

                                                        
1 - Spermatogonia 
2 - Primary spermatocyte 
3 - A pale 
4 - A dark 



 هاپلوئید نیز آنها که آید می وجود به 2اسپرماتید دو ثانویه، اسپرماتوسیت هر از میوز دوم درتقسیم. می باشد
  ).b-1-2شکل ( )6(روز طول می کشد  24این مرحله حدود .می باشد nآنها  DNAو محتواي  بوده

  

  
  (c)، اسپرمیوژنز(b)، تقسیم میوز(a)اسپرماتوسیتوژنز:مرحله اسپرماتوژنزسه  - 1- 2شکل 

 اسپرمیوژنز -3-1
در مرحله اسپرمیوژنز، اسپرماتید گرد به اسپرماتوزوآي طویل با سري کشیده تغییر شکل می 

 ):7(اسپرمیوژنز شامل چهار مرحله می باشد که به شرح زیر است ). c-1-2شکل (دهد
با ادغام این . پدیدار می شوند 4در ابتدا گرانول هاي کوچک پیش آکروزومی: 3مرحله گلژي - 1

با ادغام گرانول هاي آکروزومی، وزیکول . گرانول ها، گرانول هاي آکروزومی ایجاد شده که منشأ گلژي دارند
در ناحیه جلویی سر ایجاد می گردد که حاوي ترکیباتی چون گلیکوپروتئین، آنزیمهاي  5آکروزومی
سانتریول ها به قطب مخالف مهاجرت کرده و یکی . و غیره می باشد 6ولیتیک مثل هیالورونیداز، آکروزینهیدر

  ).2و  1قسمت  1- 3شکل )(8، 4(از آنها آکسونم را می سازد 

                                                                                                                                                                  
1 - Secondary spermatocyte 
2 - Spermatid 
3 - Golgi phase 
4 - Proacrosomal granules 
5 - Acrosomal vesicle 
6 - Acrosin 



 آکروزومی دو در این مرحله آکروزوم  بیش از نیمی از سر را پوشانده و وزیکول: 1مرحله کلاهک -2
 قرار )مجاور غشاء پلاسمایی( آن دورتر از خارجی لایه و هسته مجاورغشاي داخلی لایه طوري که به شده لایه
  ).  3قسمت  1-3شکل )(8(گیرد  می

 70نزدیک  متراکم شده، آکروزوم سلول بیضی شکل و در این مرحله هسته :2مرحله آکروزومی -3
و  4قسمت  1-3شکل  )(8(ی شود دم به طویل شدن ادامه داده و ساختارش کامل م. می پوشاند را درصد سر

5.(  
 اسپرماتیدها اضافی سیتوپلاسم شدن فاگوسیتوز و شدن جدا مرحله در این :3مرحله بلوغ -4

لوله منی  داخل به را اسپرماتوزوئید 4سرتولی هاي سلول سرانجام هاي سرتولی صورت می گیرد و سلول توسط
  ).7و  6قسمت  1-3شکل )(8(کنند  می رها ساز

  

  
، مرحله )5و  4(، مرحله آکروزومی)3(، مرحله کلاهک)2و  1(مرحله گلژي: اسپرمیوژنز- 1- 3شکل 

  )7و  6(بلوغ
  

و ناحیه  دم شامل ناحیه میانی، ناحیه اصلی. یک اسپرم بالغ شامل ناحیه سر، گردن و دم می باشد
  ).1- 4شکل )( 9(انتهایی  است 

  

                                                        
1 -  Cap phase 
2 - Acrosomal phase 
3 - Maturation phase 
4 - Sertoli cells 



  
  از  و در نهایت تولید اسپرم بالغمراحل اسپرماتوژنز در لوله هاي منی س - 1- 4شکل 

  
  بلوغ اسپرم در اپیدیدیم -2

اپیدیدیم شامل سه قسمت سر، تنه و دم . پس از تولید اسپرم در بیضه، اسپرم وارد اپیدیدیم می شود
در این مدت اسپرم ها . هفته می باشد 3تا  1مدت توقف در این ناحیه، . می باشد و مخزن اسپرم ها می باشد

تی از لحاظ شکل، اندازه و حرکت می شوند و سرانجام متحرك شده، در واقع به بلوغ نهایی خود دچارتغییرا
  .می رسد

این . میلیمتر منتهی می گردد 3تا  2سانتیمتر و پهناي  45به طول  1اپیدیدیم  به مجراي دفران
یک انشعاب به کیسه . را ایجاد می کند و سپس دو قسمت می شود 2مجرا در انتها ناحیه وسیعی با نام آمپول

 وزیکول هاي( منی هاي کیسه. را تشکیل می دهد 4منتهی خواهد شد و انشعاب دیگر مجراي انزالی 3منی
 .)1-5شکل (گرفته اند قرار 6 پروستات طرف دو در و 5مثانه پشت در که کوچک هستند غده دو )سمینال
  .)10(باشد  می ها اسپرم تغذیه جهت)  پروتئین، غیره قند،( مغذي مایع دتولی منی کیسه وظیفه

                                                        
1 - Vas deferens 
2 - Ampulla 
3 - Seminal veshcle 
4 - Ejaculatory duct 
5 - Urinary bladder 
6 - Prostate gland 


