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  چكيده
هدف  .دنرنقش دا كسيداتيودر سطح اسپرم وجود دارند كه در محافظت عليه استرس ا GSTTو   GSTMهاي نزيمآايزو: مقدمه

  . باشد اسپرمي مي شاخصدر ارتباط با  GSTM1و  GSTT1اين مطالعه بررسي پلي مورفيسم ژن 
آناليز مايع مني بر اساس روش . مرد بدون واريكوسل انجام شد 48 مرد مبتلا به واريكوسل و 46اين مطالعه روي  :روش بررسي

، پلي مورفيسم Salting outژنومي خون با استفاده از روش  DNAستخراج پس از ا. دو گروه انجام گرفت براي هر WHOاستاندارد 
  . بررسي شد Multiplex-PCRبا استفاده از  GSTT1و  GSTM1 ژن

داري بين دو گروه  درصد بود كه تفاوت معني 7/41و  9/60در گروه مورد و شاهد به ترتيب  GSTM1فراواني ژنوتيپ نول  :يجانت
درصد بود كه تفاوت  50و  8/47در گروه مورد و شاهد به ترتيب  GSTT1نين فراواني ژنوتيپ نول همچ). <05/0p(وجود نداشت

 ).<05/0p(داري بين دو گروه وجود نداشت معني
، اما ي بر مورفولوژي و حركت كند و تند اسپرم نداشتهتأثير GSTM1فقدان فعاليت آنزيمي مربوط به ژنوتيپ نول  :گيري نتيجه

ي بر تأثيرهيچگونه  GSTT1حذف  تأثير ،نيز GSTT1در مورد ژنوتيپ نول . ري در تعداد اسپرم شده استدا باعث كاهش معني
  .باشد هاي اين خانواده بزرگ ژني ژناسپرمي نداشته است كه ممكن است به دليل فعاليت جبراني ساير  هاي شاخص

  
  اسپرم هاي شاخص ،GSTM1 وGSTT1  پلي مورفيسم ،ترانسفراز-اس -گلوتاتيون واريكوسل، :كليدي هاي واژه
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  مقدمه

بـارور شدن در طـي يك  درناباروري به ناتواني يـك زوج 
-15نزديك به . گردد سـال مقاربت، بدون جلوگيري اطلاق مي

در سنين باروري از مشكل نازايي رنج  ها درصد از زوج 10
برند، بدين جهت بشر هميشه به دنبال راه حلي جهت بر  مي

 .)1(نمودن اين معضل خانوادگي و اجتماعي بوده استطرف 

مردان به نحوي  ،موارداز درصد  40بر طبق آمار در حدود 
به طور كلي ناباروري مردان به . باشند در ناباروري دخيل مي

در عملكرد توليد و دوره تكاملي اسپرم  صكاهش و يا نقدليل 
بعضي از  كهباشد  ها و مجاري دستگاه توليد مثل مي در بيضه

  :عبارت است ازلل ناباروري در مردان ع
عوامل بعد -3اي  عوامل بيضه -2اي  عوامل پيش بيضه-1
  .)2(اي بيضه

هايي است كه بر  اختلال در اسپرماتوژنز ناشي از بيماري
اكثريت مردان مبتلا به ناباروري دچار  .گذارند ثير ميأبيضه ت

ن دلايل برخي از مهمتري. دشون نوعي اختلال در اسپرماتوژنز مي
  :ايجاد اين نوع ناباروري شامل

  مواد شيميايي و  )هاي كروموزومي ب ناهنجاري )الف 
  درماني پرتو )هاي شغلي د گنادو توكسين )شيمي درماني ج

  .)2(ها است افزايش درجه حرارت و بيماري )ه
سزايي بر باروري دارند كه ه ب تأثيرها  برخي از بيماري

التهاب  -2) م نزول بيضهعد(كريپتوركيديسم - 1 :عبارتند از
هاي طناب  واريكوسل يا واريس سياهرگ -3بيضه 

  .)2(اسپرماتيك
واريكوسل به پيچ خوردگي غير طبيعي و گشاد شدن 

شيوع  .شود وريدهاي بيضه در مسير طناب اسپرماتيك گفته مي
درصد ودر مردان  15تا  10واريكوسل در مردان جوان حدود 

علل ايجاد واريكوسل  ).4،3(باشد درصد مي 30مسن حدود 
ارائه شده هايي  هنوز به روشني مشخص نشده است ولي نظريه

 -1مانند  ،كنند علت پيدايش واريكوسل را توجيه مياست كه 
پديده فندق شكن  - 2تجمع ذاتي خون در شبكه پامپيني فرم 

بوتري به طور مادرزادي در كعدم وجود دريچه لانه  -3
  ر طولاني و ايش فشار ناشي از مسيزاف -4هاي بيضه  سياهرگ

  ).2(عمودي سياهرگ بيضوي داخل چپ تقريباً
اما ) 5،4(كند توليد و عملكرد اسپرم را مختل مي ،واريكوسل

سبب اختلال نيسم دقيقي كه واريكوسل از طريق آن امكهنوز 
ه خوبي ب ،شود ناباروري  نهايتاً عملكرد اسپرم و در ساختار و

نقص در  -1بيل هاي متعددي از ق شناخته نشده اما به تئوري
ها ناشي از  بيضه هيپوكسي -2گنادي  ـ محور هيپوتالاموس

ريفلاكس  -4ها  افزايش درجه حرارت بيضه -3استاز وريدي 
هاي  افزايش راديكال -5هاي سمي از كليه يا آدرنال  متابوليت

  .)6(آزاد آكسيژن اشاره شده است
هايي كه  در بسياري از مكانيسم اند نشان دادهمطالعات اخير 

 و استرس اكسيداتيو ه دليلب ،شود ريكوسل سبب ناباروري ميوا
  ).7(استها  اختلال در عملكرد بيضه

مي موجودات زنده جهت بقاء خود نيازمند اكسيژن اتم
 ROS: Reactive) هاي فعال اكسيژن عمده متابوليت .هستند

Oxygen Species)   كه قادر به  هبود ،  ، شامل
ها و تغييرات زيان آور در ساختار سلولي  حمله به بيوملكول

گزارشات متعددي از افزايش آنيون سوپر اكسايد  ).8(باشند مي
افراد واريكوسلي و نيز در مطالعات بافت بيضه  در مايع مني و

ممكن است كند  مي بيانكه ) 10،9(حيواني مطرح شده است
هاي فعال  ه دليل افزايش گونهباختلال عملكرد اسپرم بخشي از 

  .اكسيژن باشد
بوسيله اسپرم يك فرايند فيزيولوژيك است كه  rosتوليد 

، هاي انتقال سيگنال اي مهمي را در مكانيسم نقش واسطه
ل واكنش آكروزومي و فيوژن تسهي -پذيري اسپرم ظرفيت
اما از آنجايي كه اسپرم در  .)11(كند اسپرم ايفا ميـ  اووسيت

ايي خود مقادير زيادي اسيد چرب غير اشباع دارد و غشاء پلاسم
به نسبت  لذا ،استهاي رفتگر كمي  آنزيم داراي سيتوپلاسم آن

هاي ناشي از استرس اكسيداتيو كه در شرايط غير  آسيب
 .)12(باشد آيد حساس مي فيزيولوژيك به وجود مي

پراكسيداسيون ليپيد اسيدهاي چرب غير اشباع در سر و قطعه 
 قدرت تحركاسپرم سبب تغيير مرفولوژي اسپرم و كاهش مياني 

  ).13(شود اووسيت مي ـ و ناكارمدي واكنش فيوژن اسپرم
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 مبتلايانبخشي از افزايش حساسيت به استرس اكسيداتيو در 
به واريكوسل ممكن است به دليل اختلال در ظرفيت 

 (TAC: Total Antioxidant Capacity)اكسيداني  آنتي
كه استرس  يياز آنجا ).15،14(باشد منيمايع پلاسماي 

عملكرد در اختلال نقش مهمي  rosاكسيداتيو ناشي از افزايش 
بنابراين بدن بايد بتواند به  دارد،اسپرم بيماران واريكوسلي 

ها و  آسيب به اسپرمرا كاهش داده تا مانع   rosطريقي ميزان
  .)17،16(كاهش باروري شود
هاي ناشي از استرس  هاي دفاعي عليه آسيب ميكي از سيست

اكسيداتيو در مايع مني و اسپرم انسان خانواده آنزيمي 
 -اس-آنزيم گلوتاتيون. باشد ترانسفراز مي -اس ـ گلوتاتيون

باشد كه در سم  مي Пهاي فاز  ترانسفراز خانواده بزرگي از آنزيم
 .)17(نقش دارد )xenobiotics(زدايي تركيبات خارجي زيستي

ترانسفراز -اس-وجود آنزيم گلوتاتيون متعددي مطالعاتدر 
مقايسه با  در ).18(است شده تأييد فعال در سطح اسپرم

هاي  گونه ناشي ازاسپرم به آسيب  ،هاي سوماتيك سلول
 به دليلبسيار حساس است كه ) ros(پذير اكسيژن واكنش

فزوني اسيدهاي چرب غيراشباع در غشاء پلاسمايي به خصوص 
فعاليت آنزيم چنانچه لذا  .يه سر اسپرم مي باشددر ناح

 يآنتي اكسيدان با خواصترانسفراز در اسپرم -اس-گلوتاتيون
هاي ناشي از استرس  عليه آسيبكه دارد، به هر طريقي  قوي

كه  شود باعث آسيب به غشاء اسپرم مي مختل شوداكسيداتيو 
كروزومي و كاهش توانايي واكنش توان از دست دادن  منجر به 

باروري تخمك در محيط خارج رحمي  اسپرم براي
  .)19،18(شود مي

، تتا، پي، مو ،ايزوفرمهاي آلفا :به شش دسته شامل GSTژن 
اگر چه لوكوس پلي مورفيسم در . شود سيگما و زتا تقسيم مي

اما  ،شناسايي شده است GSTهر شش كلاس ژن هاي خانواده 
 و GSTT1هاي  ها در لوكوس ژن بيشترين پلي مورفيسم

GSTM1  قرار دارند تمركز  1و  22ترتيب روي كروموزم كه به
به صورت يك خوشه ژني  GSTMكلاس  هاي ژن. دارند 

 در ناحيه كروموزمي GSTM5تا  GSTM1 هاي ژنمتشكل از 
1P13*3 20(قرار گرفته اند.(  

در مقابله با استرس اكسيداتيو  GSTكليدي با توجه به نقش
ر سطح اسپرم و و نيز وجود آن د و خنثي سازي مواد سمي آلي

آن فقدان يا كاهش فعاليت  نقش آن در لقاح اسپرم با تخمك،
با  ،روند استرس اكسيداتيودر اختلالات ايجاد علاوه بر  تواند مي

بنابراين هر نوع . در روند ناباروري مردان همراه باشداختلالاتي 
كه منجر به كاهش يا  GSTكد كننده آنزيم  هاي ژنتغيير در 

استرس تواند براي بررسي وضعيت  مي ،فقدان فعاليت آنزيم شود
لذا هدف اين  ،)21(اكسيداتيو و ناباروري حائز اهميت باشد

در  GSTM1و GSTT1 هاي ژنمطالعه بررسي پلي مورفيسم 
 هاي شاخصافراد سالم و داراي واريكوسل و ارتباط آن با 

  .باشد مياسپرمي 
  روش بررسي

از افراد ) Case-control(شاهدي -در اين مطالعه موردي
نفر  94 ،يزد و مركز ناباروري مادر به بيمارستان مراجعه كننده

از نظر وجود  ، وبه عنوان گروه شاهد و مورد انتخاب شدند
مورد بررسي قرار  GSTM1 و GSTT1 هاي ژندر  مورفيسم پلي

به  نفر هم 48 داراي واريكوسل و نفر 46از اين تعداد  .گرفتند
راي تمام اين افراد آناليز مايع مني ب .ندعنوان شاهد انتخاب شد
  .انجام گرفتWHOبر اساس استانداردهاي 

از تمام افراد مورد مطالعه  :ژنومي DNAاستخراج منظور به 
هاي خون به  نمونه .پنج ميلي ليتر خون محيطي دريافت شد

و تا زمان منتقل  EDTAهاي حاوي ماده ضد انعقاد لوله
گراد نگهداري درجه سانتي  -20در دماي  DNAاستخراج 

 Saltingبه روش  DNA هاي خون استخراج از تمام نمونه. شدند

out بررسي كيفي و كمي . هاي سفيد انجام گرفت از گلبول
DNA  استخراج شده به روش اسپكتروفوتومتري و الكتروفورز

  .با استفاده از ژل آگاروز انجام گرفت
 و GSTT1 هاي ژناي تشخيص حذف هموزيگوت در بر

GSTM1  با روشMultiplex PCR يك جفت  ،سه جفت پرايمر
و يك جفت  GSTT1و يك جفت پرايمر  GSTM1پرايمر 
  .براي تاييد تكثير مورد استفاده قرار گرفت B-Globinپرايمر 

  :با توالي زير طراحي شد GSTM1يك جفت پرايمر 
F: GAACTCCCTGAAAAGCTAAAGC  
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R: GTTGGGCTCAAATATACGGTGG  
 219يك توالي نوكلئوتيدي به طول  توانند اين پرايمرها مي

همچنين يك جفت . را تكثير كنند GSTM1جفت باز از ژن 
  :با توالي زير استفاده شدGSTT1 پرايمر

F: TTCCTTACTGGTCCTCACATCTC  
 R: TCACCGATCATGGCCAGCA  

ئوتيدي به طول لنوكتوانند يك توالي  مينيز كه اين پرايمرها 
  .را تكثير كنند GSTT1از ژن  جفت نوكلئوتيد 480

 GSTT1 هاي ژنتشخيص ژنوتيپ نول  و PCRبراي تاييد 
به عنوان ژن كنترل  B-Globinاز يك جفت پرايمر  GSTM1و
)Houskeeping gene (يك جفت پرايمر . استفاده شدB-

Globin با توالي زير طراحي شد:  
F: CAACTTCATCCACGTTCACC   
 R: GAAGAGCCAAGGACAGGTACو 

را  B-Globinجفت بازي از ژن  268اين پرايمرها يك توالي 
  .كنند تكثير مي
   10X PCRبا بافر  ml2/0در ميكروتيوب هاي   PCRواكنش

 و مخلوط µl75/0به مقدار  mm50همراه كلريد منيزيم 
dNTP)0.1mM(  به مقدارµl5/0  و هريك از پرايمرهاي

GSTT1 وGSTM1  وB-Globin  به مقدارµl3/0  و آنزيم تك
DNA  پلي مراز به مقدارµl 15/0 و µl2  نمونهDNA  به اضافه

براي  PCRواكنش . انجام شد  µl20آب مقطر تا حجم نهايي 
  .چرخه در دستگاه ترموسايكلر اجرا شد 35

 ولت و 110با ولتاژ % 5/2 روي ژل آگارز PCRمحصولات 
دقيقه جداسازي و رنگ آميزي ژل با اتيديوم برمايد  120

)g/ml13( قطعات . انجام گرفتDNA  حاصل از تكثير ژن
GSTT1 و GSTM1  جفت باز طول  480و  219به ترتيب
 268داراي طول  B-Globinقطعات مربوط به تكثير ژن  دارند و

  .)1شكل (جفت بازي بودند
 و GSTT1مثبت براي مقايسه فراواني ژنوتيپ نول و 

GSTM1  بين دو گروه شاهد و بيمار از آزمونt-test  استفاده
  انجام  SPSSآناليزهاي آماري با استفاده از نرم افزار . گرديد

در نظر گرفته  05/0كمتر از  pسطح معني دار شد ضمن آنكه 
  .شد

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  .دهد رانشان مي5/2%روي ژل آگاروز گلوبينو بتاGSTM1  وGSTT1  مولتي پلكس از PCRمحصولات : PCR نتايج :1شكل
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  نتايج
با ميانگين مردان داراي واريكوسل  از نفر 46در اين مطالعه 

با مردان بدون واريكوسل  نفر از 48و   77/30±46/6 سني
بررسي به عنوان گروه شاهد مورد  74/32±94/4 ميانگين سني
اد شامل تعداد اين افر نتايج حاصل از مايع مني .قرار گرفتند

 b و aحركت اسپرم با درجات  ،اسپرم طبيعي مرفولوژي ،اسپرم

 هاي شاخص .نشان داده شده است 1در جدول ) تند و كند(
با (مرفولوژي و حركت اسپرمي ،اسپرمي شامل تعداد اسپرم

بين دو گروه مردان داراي واريكوسل و بدون  )b و aدرجات 
 .)>05/0p(دادداري نشان  واريكوسل اختلاف معني

  
  مورد بررسي به تفكيك دو گروه مورد و شاهد متغيرهايميانگين و انحراف معيار : 1 جدول

  اسپرم طبيعي مرفولوژي  حركت كند اسپرم  حركت سريع اسپرم تعداد اسپرم**  گروه
  %56/24 95/32 91/12 17/75 ميانگين  مورد

  %35/11 14/12 61/7 29/44 انحراف معيار
  %18/49 02/24 32/25 08/102 ميانگين  شاهد

  %77/18 42/27 89/12 16/45 انحراف معيار
  %13/37 50/33 25/19 91/88 ميانگين  كل

  %83/19 25/21 28/12 50/46 انحراف معيار
p.value*   008/0 000/0 79/0  000/0  

  .باشد دار مي معني >05/0p .استفاده شده است t-testبراي مقايسه از آزمون *
   . رم به ميليون در سانتيمتر مكعب استتعداد اسپ**

    
در اين افراد  GSTM1بررسي پلي مورفيسم حذف ژن نتايج 

در گروه مورد و شاهد  GSTM1نشان داد فراواني ژنوتيپ نول 
اختلاف فراواني  است بنا بر اين% 7/41 و% 9/60 به ترتيب

 ).=06/0p(نبوددار  ين دو گروه معنيبGSTM1  ژنوتيپ نول
در دو گروه بيمار و GSTT1  چنين فراواني ژنوتيپ نولهم

داري بين  كه اختلاف معني بود %50 و% 8/47 شاهد به ترتيب
  ).=83/0p(دو گروه مشاهده نشد
 ،آناليز مايع مني شامل تعداد هاي شاخصاختلاف ميانگين 

بين ژنوتيپ نول و  b و aمرفولوژي و حركت اسپرم با درجات 
ختلاف از لحاظ اكه اين  گروه بررسي شددر دو  GSTT1مثبت 

همچنين اختلاف ميانگين  ).<05/0p(دار نبود نيعآماري م
مرفولوژي و حركت  ،آناليز مايع مني شامل تعداد هاي شاخص

در دو  GSTM1بين ژنوتيپ نول و مثبت  bاسپرم با درجه 
دار  نيعختلاف از لحاظ آماري ماگروه بررسي شد كه اين 

در مردان داراي  GSTM1ا ژنوتيپ نول ام ،)<05/0p(نبود
 تعداددار در ميانگين  واريكوسل باعث ايجاد اختلاف معني

اسپرم در  تعداددر مقايسه با ميانگين  در افراد شاهد اسپرم
 ).3 و 2جدول ()>05/0p(شد بيمارافراد 

 و GSTT1 وGSTM1  هاي ژنبراي اين مطالعه ميزان حذف 
فرد بدون  48 تلا به واريكوسل وبيمار مب 46دو آنها در  يا هر

هاي انجام شده نشان  بررسي .مورد بررسي قرار گرفتواريكوسل 
 نفرداراي ژنوتيپ نول 22فرد مبتلا به واريكوسل  46داد كه از 

GSTT1)8/47(% نفر 24 و)بدون حذف%) 2/52  

GSTT150(نفر 24فرد سالم استفاده شده  48از  اند و بوده (%
 GSTT1هم بدون حذف %) 50(نفر 24داراي ژنوتيپ نول و 
بين افراد  GSTT1داري در حذف ژن  بودند كه تفاوت معني

همچنين در بررسي  .)=83/0P(شتسالم وجود ندا بيمار و
 ،بيمار مورد مطالعه 46مشاهده شد كه از GSTM1  حذف ژن
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بدون %) 1/39(مورد 18داراي ژنوتيپ نول و  %)9/60(نفر 28
داري بين دو گروه شاهد و بيمار  اند كه تفاوت معني ذف بودهح

     .)=06/0P(وجود نداشتGSTM1  از نظر حذف ژن

  
  اسپرم هاي شاخصبرروي  GSTT1حذف ژن  تأثيرمقايسه  :2 جدول

p.value* اسپرمي هاي شاخص  گروه مورد  گروه شاهد  

  ژنوتيپ 
(+)GSTT1  

  ژنوتيپ
)-(GSTT1 

  ژنوتيپ
)+(GSTT1 

  وتيپژن
)-(GSTT1 

 

 اسپرم تعداد** 77/71 29/78  20/105 95/98  49/0

 مرفولوژي 13/23% 87/25% 54/46% 83/51% 21/0

  )aدرجه(حركت سريع 68/13 20/12 91/22 75/27 44/0
  )bدرجه(حركت كند 09/31 66/34 16/31 87/36 29/0

  . دباش دار مي معني >05/0pاستفاده شده است t-testبراي مقايسه از آزمون *
  .تعداد اسپرم به ميليون در سانتيمتر مكعب است**

 

  اسپرم هاي شاخصبرروي  GSTM1حذف ژن  تأثيرمقايسه  : 3 جدول
p.value* اسپرمي هاي شاخص  گروه مورد  گروه شاهد  

  ژنوتيپ 
(+)GSTM1  

  ژنوتيپ
)-(GSTM1  

  ژنوتيپ
)+(GSTM1 

  ژنوتيپ
)-(GSTM1 

 

 اسپرم تعداد** 78 77/70  83 71/115 03/0

 مرفولوژي 24% 44/25% 8/43% 03/53% 23/0

حركت  12 33/14 75/19 32/29 09/0
  )aدرجه(سريع

  )bدرجه(حركت كند 57/32 55/33 50/30 53/36 578/0

   معني دار ميباشد >05/0p استفاده شده است t-testبراي مقايسه از آزمون *
  .تعداد اسپرم به ميليون در سانتيمتر مكعب است**

  
داري  نيز تفاوت معنيGSTT1  وGSTM1  مأحذف تو در

 GSTM1بدين ترتيب كه فراواني حذف همزمان  .مشاهده نشد
 از بين  و%) 8/34(نفر16نمونه گروه مورد  46 از بينGSTT1  و

داراي حذف همزمان %) 8/20(مورد10 ،شاهدگروه نمونه  48
 كه اين نتايج بيانگر اين نكته است كه افراد شاهد و بودند

 و GSTM1 هاي ژنهمزمان كنترل از لحاظ فراواني حذف 
GSTT1 018/0(شتندداري ندا تفاوت معنيp=.(  

بر روي  GSTT1حذف ژن  تأثيردر بررسي مقايسه 
حركت سريع و  -تعداد اسپرم -مورفولوژي(اسپرم  هاي شاخص

تفاوت  GSTT1نشان داده شد كه حذف ژن  )كنداسپرم
داري را بين گروه شاهد و كنترل ايجاد  معني
  .)<05/0p(كند نمي

بر روي GSTM1  حذف ژن تأثيردر بررسي مقايسه 
حركت سريع و حركت كند اسپرم نشان داده شد  -مورفولوژي

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
6-

25
 ]

 

                             6 / 11

https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-2068-fa.html


  
                            ...هاي گلوتاتيون  توزيع فراواني حذف ژنبررسي    356

 1391مرداد و شهريور ، سوم، شماره بيستمدوره           درماني شهيد صدوقي يزد –زشكي و خدمات بهداشتي مجله دانشگاه علوم پ

اسپرمي  هاي شاخصبر تفاوت  يتأثير GSTM1 كه حذف ژن
  )<05/0p(بين گروه شاهد و بيمار نداشته است

بر روي تعداد اسپرم در گروه GSTM1  حذف ژن تأثيراما در 
باعث GSTM1  نشان داده شد كه حذف ژنشاهد و بيمار 

  .)=03/0p(بيمار شده است دار بين دوگروه شاهد و تفاوت معني
  بحث

تواند  كه مي استها مربوط به مردان  از ناباروري% 40حدود 
ها بيماري  مهمترين علت يكي از .مختلفي داشته باشد علل

عددي عليرغم آزمايشات مت .باشد واريكوسل و عوامل ژنتيكي مي
لوژي واريكوسل هنوز ناشناخته اتيوسفانه أكه انجام گرفته مت
استرس  بيان شده است،چندين مطالعه  .باقي مانده است

هاي آزاد اكسيژن ايجاد  وسيله راديكاله ب اكسيداتيو كه عمدتاً
  .شود در پاتوژنز واريكوسل دخالت دارد مي

م مسلم شده كه مايع مني انسان داراي مقدار معيني آنزي
ترانسفراز است كه اين خانواده آنزيمي  -اس -گلوتاتيون

هاي آزاد اكسيژن را در اسپرم انسان  تواند سميت راديكال مي
گلوتاتيون اس ترانسفراز نقش كدگذاري  هاي ژن .كاهش دهد

 اين خانواده آنزيمي كه نقش مهمي در كاتاليز اتصال و
الكتروفيليك پيوستگي گلوتاتيون به انواع گسترده سوبستراهاي 

 .دارند را بر عهده دارند rosو هيدروفيليك و واكنشگرهاي 
ها را در مقابل سمي شدن به  ترانسفراز سلول -گلوتاتيون اس

 اغلب ،گلوتاتيون. كند اي اتصالشان با گلوتاتيون حفظ مي وسيله
سميت كمتري داشته و به طور كلي حلاليت در حالت تركيب 

اين ويژگي منجر بيشتر است، كه آنها نسبت به تركيبات آزاد 
  .صورت گيردسهولت با از سلول حذف آنها شود تا  مي

يك سوبستراي معرض  در با قرار گرفتن تواند ميGST  بيان
اين  القا شود كه بيانگر) in vivo(در ارگانيسم زنده ،جيرخا

 در مقابلمطلب است كه آنها بخشي از سيستم دفاعي 
براي  انبدن انس .دهند تشكيل ميهاي شيميايي  استرس

كند كه اين تئوري ممكن  زدايي به اشكال مختلفي عمل مي سم
  .توضيح دهد راros است تفاوت در پاسخ به واكنشگرهاي 

GSTM1 وGSTT1   با اشكال ژنتيكي متفاوتي در جمعيت
ها  بيان شده است كه بعضي افراد نسبت به اين ژنها  انسان

گذاري  پايه هاي ذف بوسيله آزمونحين داراي حذف  هستند، ا
هاي سوماتيك شناسايي  سلولDNA- PCRبر اساس  ،شده
هاي  نشان داده شده كه در افراد با ژنوتيپ. شود مي

فعاليت عملكردي گونه هيچGSTT1  و GSTM1حذف
  .هاي مربوطه وجود ندارد آنزيم
 10-60در GSTT1  و GSTM1هاي  كد كننده آنزيم هاي ژن

يا هموزيگوت  د ودرصد افراد بومي مختلف حضور نداشتن
  .)22(حذفي هستند

 هاي در گروه GSTT1 و GSTM1 رويداد ژنوتيپ حذفي براي
در  GSTM1 ژنوتيپ حذفي فراواني. نژادي مختلف، متفاوت است

سفيدپوستان % 50 نزديك به، زياد استهاي بشري  بين جمعيت
- 26(هاي بومي و نژادي ساير گروه% 9/48- 20و ) 23(قفقازي

- 10 در ،GSTT1 ژنوتيپ حذفي .ف هستندداراي حذ) 24،22
هاي  ديگر گروه در% 25- 8/16 و) 23(سفيدپوستان قفقازي% 20

  ).24،22- 26(مشاهده شده استنژادي 
ها متصل و پيوسته نيستند، چرا كه  به هر حال اين لوكوس

 حذف لزوماًدارند  GSTT1 افرادي كه ژنوتيپ حذفي و ناقص
GSTM1 ندارند و بالعكس.  

 وGSTM1  افرادي كه هر دو ژنوتيپ حذفيبه علاوه 
GSTT1  بالاي قرار گيرند، چرا كه  خطررا دارند ممكن است در

  ).27(آنها فاقد هر دو آنزيم هستند
در  GSTM1 حذفيبا توجه به فراواني بالاي ژنوتيپ 

بررسي  ،ها و فقدان فعاليت آنزيمي در اين ژنوتيپ جمعيت
ناباروري بيشتر مورد  در ارتباط با GSTM1 مورفيسم ژن پلي

  .توجه قرار گرفته است
كه بر روي افراد سالم و داراي واريكوسل در  اي در مطالعه

نشان داده شده كه تفاوت معناداري  ،تركيه انجام گرفته است
و   GSTT1هاي بيمار از نظر ميزان حذف ژن بين گروه شاهد و

GSTM1 28(وجود نداشته است(.  
در مردان نابارور  GSTM1مورفيسم  اي كه پلي در مطالعه

جمعيت تايوان را مورد بررسي قرار داده  مبتلا به واريكوسل در
داري بين افراد سالم و  از نظر فراواني ژنوتيپ نول تفاوت معني

  ).29(ه استبيمار مشاهده نشد

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
6-

25
 ]

 

                             7 / 11

https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-2068-fa.html


      

   357                                         مصطفي دهقاني و همكاران 

  1391مرداد و شهريور ، سوم، شماره بيستمدوره           درماني شهيد صدوقي يزد –مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

در  را GSTM1مطالعه ديگري كه پلي مورفيسم ژن  در
جمعيت تركيه بررسي مردان مبتلا به ناباروري ايديوپاتيك در 

مشاهده داري بين افراد سالم و نابارور  نموده است تفاوت معني
  ).30(است دهشن

فراواني ژنوتيپ در رابطه اي كه در ايران  همچنين در مطالعه
اسپرمي  هاي شاخصدر افراد با  GSTP1و GSTM1  نول

 انجام گرفته  اسپرمي طبيعي هاي شاخصمعيوب و افراد با 
  .)31(ه استدو گروه مشاهده نشدداري بين  تفاوت معني

نشان داد كه اسپرم افراد  ،هايي كه انجام داد چن در آزمايش
هاي  نسبت به آسيبGSTM1  واريكوسلي با ژنوتيپ نول براي

  .)16(پذيرتر هستند اكسيداتيو آسيب
تحقيق ديگري كه بر روي مردان نابارور چيني داراي  در

 يداتيوهاي اكس كه آسيب نشان داد ،واريكوسل انجام شد
و ژنوتيپ  باشددليل ناباروري در بيماران واريكوسلي  تواند مي
هاي اكسيداتيو را در بيماران داراي  خطر آسيب GSTT1 نول

  ).22(دهد افزايش ميتا حدي واريكوسل 

توان نتيجه گرفت كه نتايج  از بررسي مطالعات گذشته مي
ن نشا با نتايج قبلي همسو است و بدست آمده از اين بررسي

ثير چنداني بر أت GSTM1و  GSTT1هاي  دهد كه حذف ژن مي
تفاوت در بعضي نتايج ممكن است . اسپرمي ندارد هاي شاخص

ثير أو نيز ت مورد مطالعهافراد  و نژاد به دليل تفاوت در شرايط
عوامل ديگر علاوه بر اين خانواده ژني در ناباروري افراد داراي 

  .واريكوسل باشد
  گيري نتيجه

تر در جهت  گسترده عاتمطال مقدمهواند ت اين مطالعه مي
 هاي شاخصبا  GSTژني  هاي مورفيسم پلييافتن ارتباط ساير 

 هاي ژنبا توجه به اينكه حذف . باشد اسپرمي و درمان ناباروري
GSTM1 و GSTT1 اسپرمي  هاي صشاخداري بر  معني تأثير
نواده ژني نقش جبران هاي اين خا كوسشايد ساير لو ،نداشته

تواند گامي  ها مي اند و بررسي حذف اين لوكوس  كننده داشته
اسپرمي در  هاي شاخصبلند در يافتن ارتباط اين خانواده ژني و 
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Abstract 
Introduction: GSTM and GSTT are subclasses of glutathione s-transferase that is present on human sperm 

surface and plays an important role against oxidative stress. This study aimed to investigate the 
polymorphisms of GSTT1 and GSTM1 in regard to sperm parameters.  

Methods: This case-control study involved 46 men with varicocele and 48 men without varicocele. Semen 
analyses were carried out according to WHO guidelines. Blood DNA was extracted using salting out 
procedures. Polymorphism of GSTT1 and GSTM1 genes was determined trough multiplex-PCR respectively.  

Results: Frequencies of GSTM1 null genotype in men with varicocelc and men without varicocele groups 
were 60.9 and 41.7 respectively. There were no statistically significant differences between Gstm1 null and 
positive genotype in two groups (p>0.05). Frequencies of gstt1 null genotype in case and control groups 
were 47.8 and 50 respectively. There were no statistically significant relationship between gstt1 null and 
positive genotype in two groups (p>0.05). 

Conclusions: Deficiency of enzyme activity in gstm1 null genotype did not affect morphology as well as 
slow and quick progressive of sperm but caused the significant decrease in count of sperm between gstm1 
null and positive genotype. In the case of gstt1, gstt1 null genotype did not affect sperm parameters that may 
be related to compensate activity of other genes in this super family. 
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