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 چکیده 
 با  که شوند می مثلی تولید سیستم در اختلال باعث تیروئید طبیعی غیر عملکرد و دیابت بیماري و هدف: زمینه

 هاي موفولوژي اسپرم اسپرم، تحرك جنسی، میل نفروس، سمی لوله قطر تستوسترون، میزان کاهش مانند عوارضی
 ممکن تیروئیدي هاي کاهش هورمون و خون قند بالاي سطح که است شده مشخص. است همراه باروري و طبیعی

 در تغییر همچنین نشان داده شده است کهدهد.  کاهش را مردان باروري شانس و بگذارد تاثیر اسپرم کیفیت بر است
 همراه اسپرم طبیعی غیر مورفولوژي یا و تحرك و تعداد کاهش با اسپرماتوژنز، فرآیند طی در اسپرم کروماتین ساختار

 گردید. طراحی اسپرم کروماتین کیفیت بر تیروئیدي کاري کم و دیابت اثرات بررسی هدف با مطالعه این بنابراین. است
 دیابت) 3 دیابتی،) 2 کنترل،) 1: گروه5 به تصادفی صورت به Balb/Cنژاد  نر موش سر 60 مطالعه این در ها:روش

 کیفیت بررسی براي چپ هاي اپیدیدیم روز، 35 از بعد. شدند تقسیم تیروئیدي کاري کم گروه) 5 و شم) 4 انسولین،+
 خارج گردیدند. بلو آنیلین آمیزي رنگ با اسپرم کروماتین

اسپرم بصورت افزایش درصد کروماتین هاي غیرطبیعی و  کروماتین یکپارچگی که، داد نشان تحقیق این نتایج نتایج:
 تغییر ها گروه سایر با مقایسه در معناداري طور به تیروئیدي کاري کم و دیابتی هاي گروه کاهش کیفیت کروماتین در

 (P<0/05). بخشید بهبود دیابت گروه با مقایسه رد را پارامتر این انسولین با درمان و (P<0.05) کرد
اسپرم  کروماتین یکپارچگی بر منفی تاثیرات تیروئیدي کاري کم و دیابت که داد نشان ما هاي یافته گیري:نتیجه

 شد. خواهد ناباوري افزایش سبب احتمالا اي زمینه هايبیماري این به ابتلاء و دارند

 : هاواژه دیکل
تیروئیدي، کاريکمدیابت،

 کروماتین اسپرم، موش

 

دانشگاه يبراشرنحقوقیتمام
 حیدریهتربتیپزشکعلوم

 محفوظ است.
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 مقدمه 

جوامع میان ناباروري یکی از مهم ترین مسائل اجتماعی در 

نیمی از مشکلات مربوط به در تقریبا ، و  به طور کلی باشدمی

ناباروري زوجین، فاکتورهاي مردانه دخالت دارند. ریسک 

, 1( فاکتورهاي مختلفی در بروز ناباروري در مردان دخیل هستند

اي هاي زمینه که از جمله آن ها می توان به برخی بیماري )2

 همچون دیابت و کم کاري تیروئیدي اشاره کرد.

است که  از شایع ترین بیماري هاي متابولیکی شیرین یکیدیابت 

تولید با نقص در  Iدیابت نوع همراه است. با افزایش قند خون 

مقاومت بافت هاي محیطی به انسولین  با IIدیابت نوع  انسولین و

به همراه کاهش ترشح انسولین از سلول هاي بتاي جزایر 

دیابت تاثیرات . )4, 3( لانگرهانس لوزالمعده مشخص می شود

 داشتهمختلف بدن  بافت هاي ساختاري و عملکردي متفاوتی بر

 و عروقی_مدت با عوارض چشمی، کلیوي، قلبی  و در دراز

 که اند داده نشان مطالعات . همچنین)5( باشد می همراه عصبی

باعث ایجاد عوارضی مانند کاهش میزان تستوسترون،  دیابت

، کاهش میل جنسی، بیضه کاهش قطر لوله هاي سمی نفروس

 )7, 6( ناهنجار و ناباروري می شودافزایش اسپرم هاي 

همچنین مطالعات مختلفی نشان داده اند که هورمون هاي  

تیروئیدي نقش مهمی در تکوین و عملکرد بیضه دارند و اختلال 

با اختلال در عملکرد و  در فعالیت غده ي تیروئید نه تنها

هاي مورفولوژیکی بیضه مرتبط است، بلکه با تغییر ناهنجاري

باشد. هش باروري در مردان نیز همراه میهاي جنسی و کالیتفعا

مطالعاتی نشان داده اند که هورمون هاي تیروئیدي بخصوص در 

اکنون محرز  کنند.ین بیضه ها نیز نقش مهمی بازي میزمان تکو

) بلوغ و رشد بیضه T3شده است که هورمون تري یدوتیرونین (

سرتولی را در طی را تنظیم کرده و تکثیر و تمایز سلول هاي 

تکوین بیضه کنترل می کند. به علاوه، این هورمون در تمایز 

سلول هاي لیدیگ و تحریک آن ها براي ساخت استروئیدها در 

. و مشخص شده است که کم کاري )10-8( بیضه نیز نقش دارد

تیروئیدي داراي اثرات سوء بر روي برخی پارامترهاي اسپرم 

ه، مورفولوژي اسپرم و حرکت اسپرم مانند: تعداد اسپرم هاي زند

. دیابت و کم کاري تیروئیدي با تاثیر بر روي )12, 11( می باشد

پارامترهاي اسپرم بر روي باروري تاثیر می گذارند، از طرفی 

بین یکپارچگی کروماتین هسته ي اسپرم و باروري نیز ارتباط 

اسپرم اغلب با کاهش  DNAوجود دارد. افزایش سطح آسیب 

-13(  د و تحرك یا مورفولوژي غیرطبیعی آن همراه استتعدا

تراکم ساختار کروماتین اسپرم در طی فرآیند اسپرماتوژنز، . )15

عمدتا با جایگزینی هیستون ها با پروتامین ها تغییر می کند. هر 

گونه نقص در بیان نوکلئوپروتئین اسپرم منجر به ساختار هسته 

ن است بر باروري مردان اي غیر طبیعی اسپرم می شود و ممک

تأثیر بگذارد. شواهد موجود نشان می دهد در مواردي که آسیب 

DNA  باشد، احتمال باروري طبیعی به   %30اسپرم بیشتر از

 DNAشدت کاهش می یابد. همچنین افزایش قابل توجه آسیب 

اسپرم در مردان نابارور نسبت به مردان بارور نشان داده شده 

 IVFافزایش میزان سقط جنین را در سیکل است. از طرف دیگر 

اسپرم گزارش  DNAانجام شده در مردان با درصد بالاي آسیب 

صحت یکپارچگی کروماتین اسپرم  کرده اند. بنابراین ارزیابی

تواند اطلاعات بهتري را د ر مورد ناباروري با عامل مردانه می

هیپرگلیسمی با تولید استرس اکسیداتیو  .)18-16(فراهم سازد 

همچنین از نقش مهمی در پیشرفت بیماري هاي دیابتی دارد. 

آنجایی که هورمون هاي تیروئیدي کنترل متابولیسم بدن را بر 

عهده دارند، در نتیجه این هورمون ها تنظیم کننده اصلی مصرف 

اکسیژن در سلول هاي مختلف بدن هستند و روي حالت پایدار 

ROS  ها درون محیط سلول اثر می گذارند. در مطالعات مختلفی

گزارش شده است که تغییر در سطح هورمون هاي تیروئیدي 

می گردد. شواهد زیادي نیز وجود  ROSباعث تغییر در وضعیت 

دارد که نشان می دهد، کم کاري تیروئیدي با استرس اکسیداتیو 

رس اکسیداتیو است .)20, 19(و آسیب سلولی در ارتباط است  

یکی از عوامل اصلی ناباروري مردان است که عملکرد سلول مانند 

, 15( تحت تاثیر قرار می دهدرا DNA حرکت اسپرم و آسیب 

کم کاري . با توجه به شیوع بیماري هاي دیابت و )22, 21

و تاثیر این بیماري ها بر باروري مردان، در این مطالعه تیروئیدي 
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ر یکپارچگی کروماتین اسپرم که فاکتور مهمی اثر این دو بیماري ب

 در باروري می باشد مورد بررسی قرار گرفته است.

 هاروش 
 نژاد با نر موش سر 60تعداد  تجربی، مطالعه ي این انجام براي

پزشکی  دانشکده حیوانات از خانه ي گرم، 20-25 تقریبی وزن

 12ساعت روشنایی و  12( استاندارد شرایط در تهیه و مشهد

 نگهداري )٪50و رطوبت نسبی  21 ℃ساعت تاریکی ، در دماي 

 غذا و آب به آزاد دسترسی مطالعه دوره طول در حیوانات شدند.

 هاموش حیوانات، با شرایط خانه بعد از سازگاري سپس. داشتند

 شرح گروه به منظور بررسی اثر دیابت به 5 تصادفی به بطور

 ):=12n (شدند  تقسیم ذیل

 ) گروه کنترل که مداخله اي روي آن صورت نگرفت.1

 صفاقی یک نوبت داخل تزریق طریق از دیابت ) گروه دیابتی که2 

 ) در روز ایجاد شد.STZ( 1استرپتوزوتوسین

 .)23(  دریافت کردند به همراه انسولین STZ) گروهی که 3

 کردند.دریافت  ) :4.5pH (2) گروه شم که بافر سیترات4

) گروه کم کاري تیروئیدي: موش هاي این گروه داروي پروپیل 5

را به صورت محلول  )PTU) (Iran .Iran hormone( 3تیواوراسیل

روزدریافت کردند  35، به مدت mg/l 500 درآب آشامیدنی با دوز 

)24 ,25(  . 

) بافر µl500محلول در( STZ صفاقی تزریق داخل از طریق دیابت

 کیلوگرم هر ازاي به گرم میلی 50 دوز )، باpH= 4.5سیترات (

 ).26( ایجاد شد ، وزن بدن موش (به صورت پنج روز متناوب)

شدن،  دیابتی اطمینان از براي ساعت) بعد از تزریق 72سه روز (

 میزان که حیواناتی .شد انجام ورید دمی موش ها از خونگیري

 به بود لیتر بر دسی گرم میلی 250 از بیشتر آن ها خون قند

میزان قند خون حیوانات در  .شدند گرفته نظر در دیابتی عنوان

 ,Easy Gluco, Infopiaمدت آزمایش با دستگاه گلوکومتر (

Korea اندازه گیري شد. در گروه (STZ   ،به همراه انسولین

                                                      
1.Streptozotocin 

2. Citrate Buffer 

به  Lansulin (NPH) 70/30]  [واحد انسولین 5/1-2حیوانات

 صورت زیر جلدي دریافت کردند.

بعد از پایان دوره تیمار، حیوانات با استفاده از اتر بیهوش شده 

و سپس از قلب موش ها خون گیري به عمل آمد. به منظور 

جداسازي سرم، نمونه خون هاي جمع آوري شده پس از لخته 

دور در دقیقه و  2500-3000شدن به سانتریفوژ منتقل شده و با 

هاي جدا شده  مسردقیقه سانتریفوژ شدند.  10-15به مدت 

بلافاصله به میکروتیوب ها منتقل گردیدند و تا زمان انتقال به 

 -70، در فریزر T4آزمایشگاه، جهت اندازه گیري سطح هورمون 

در این پژوهش با T4درجه سانتی گراد نگهداري شدند. میزان 

استفاده از روش الکتروکمی لومینسانس و در آزمایشگاه 

 تشخیص طبی نوید انجام شد.

روز از شروع مطالعه  موش ها با استفاده از  35بعد از گذشت  

ها خارج  اتر کشته و بعد از باز کردن حفره شکمی، اپیدیدم آن

دم اپیدیدیم ها بعد از قطعه قطعه شدن توسط قیچی استریل، شد. 

سی سی سرم فیزیولوژیک  1در داخل لوله هاي فالکون، که حاوي 

درجه  37به انکوباتور (دماي بودند، قرار داده شد و سپس 

سانتیگراد) منتقل شدند و پس از گذشت حدود نیم ساعت و خروج 

لاندا از آن روي لام قرار داده شد و با  50 اسپرم ها از اپیدیدیم،

پخش درجه  45با زاویه  استفاده از یک لام دیگر به روي لام دیگر

تا کمی گردید. اسمیر بدست آمده درهواي آزمایشگاه قرار گرفت 

% به مدت  70خشک شود و سپس با استفاده از محلول متانول 

براي بررسی یکپارچگی . )27(دقیقه در دماي اتاق فیکس شدند  20

کروماتین اسپرم، از روش رنگ آمیزي آنیلین بلو استفاده شد. 

ي ارزیابی حضور بیش از حد رنگ آمیزي آنیلین بلو برا

 .)30-28(ها استفاده شد هیستون

 )ABآمیزي آنیلین بلو ( رنگ

دقیقه  2براي انجام این رنگ آمیزي، نمونه ها در آب مقطر به مدت 

 Germany( %5آنیلین بلو  شسته شدند و سپس با محلول

Merck,) در اسید استیک (pH 5/3 دقیقه رنگ آمیزي  5)، به مدت

3. Propylthiouracil 
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و  96شسته شدند و با الکل  شدند و سپس نمونه ها با آب مقطر

درجه به ترتیب آبگیري شدند، سپس توسط زایلن شفاف  100

شده و در نهایت چسبیده و لام آماده شد. اسلایدها توسط 

با بزرگنمایی  )Olympus BX51, Japan(میکروسکوپ نوري 

اسپرم شمارش و  1200تصویر برداري و در هر گروه ×  1000

) با پروتامین AB-ی کم رنگ (درصد اسپرم هاي داراي سر آب

غنی از سیستئین و آرژنین به عنوان سلول سالم و اسپرم هاي 

) با پروتئین هاي هیستون اضافی AB+داراي سر آبی پررنگ (

 .)29(غنی از لیزین به عنوان سلول آسیب دیده اندازه گیري شد 

 روش بررسی آماري

 SPSS 16.0زار در پایان اطلاعات بدست آمده با استفاده از نرم اف

مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتند. داده هاي حاصل از این مطالعه 

براي گروه هاي  Tukey Testو  ANOVAبا استفاده از آزمون 

دیابتی و گروه هاي کم کاري تیروئیدي با استفاده از آزمون 

در صورت وجود  مورد تجزیه و تحلیل قرارگرفتند. T- testآزمون

05/0 P< عنی دار تلقی گردید.، تفاوت م 

 نتایج 

 اسپرم نیکرومات کیفیت تاثیر دیابت بر

ـــویر ـــت، میزان  b1همانطور که در تص ـــده اس ـــان داده ش نش

) در گروه دیابتی AB+هاي نابالغ با کروماتین غیر طبیعی (اسپرم

نا ـــم بود به طور مع هاي کنترل و ش ـــتر از گروه  داري بیش

)P<0.05 صد کروماتین غیر طبیعی در گروه دیابت ). همچنین در

ـــولین  ـــبت به گروه دیابتی به طور معنابه همراه انس داري نس

). اختلاف قابل توجهی در گروه هاي دیابت P<0.05کاهش یافت (

 ).a1تصویربه همراه انسولین، شم و کنترل وجود نداشت (

 اسپرم نیکرومات کیفیت تاثیر کم کاري تیروئیدي بر

نشان دهنده تغییرات در ساختار کروماتین اسپرم ها  a2صویرت

) ABآمیزي آنیلین بلو ( در گروه هــاي مختلف پس از رنــگ

باشد. آنالیز آماري داده هاي حاصل از این رنگ آمیزي نشان می

افزایش معناداري در میانگین درصد کروماتین هاي نابالغ  داد که

)+AB( سپرم هاي گروه سبتکم کاري  در ا  گروه به تیروئیدي ن

ــتون  ــپرم ها به دلیل وجود هیس کنترل وجود دارد که در این اس

اضافی، هسته اسپرم ها به صورت آبی تیره قابل مشاهده بودند 

)P<0.05( اما در گروه کنترل درصـــد بیشـــتر ي از اســـپرم ها .

ــن ( ــرهاي آبی روش ــان دهنده بلوغ AB-داراي س ) بودند که نش

 ).b2تصویر(رم ها در این گروه می باشد بیشتر کروماتین اسپ

 یکپارچگی مقایسه تاثیر دیابت و کم کاري تیروئید بر

 اسپرم نیکرومات

ـــاس نمودارهاي  ـــه اثرات دیابت و کم کاري  2و  1براس مقایس

ــد کروماتین غیر طبیعی در این دو  ــان می دهد درص تیروئید نش

ما هر دو گروه  هد ا ناداري نشــــان نمی د در گروه اختلاف مع

سپرم هاي نابالغ با کروماتین  سه با گروه کنترل در میزان ا مقای

 ).P<0.05غیر طبیعی اختلاف معنادار نشان دادند (

 

 
 این رنگ آمیزي درصد اسپرم هاي رد (AB). تصویر میکروسکوپ نوري از اسمیر اسپرم با استفاده از رنگ آمیزي آنیلین بلو :a1تصویر

+AB  داراي درصد بالایی از کروماتین هاي نابالغ بود که با سرهاي دیابتکمتر بود. گروه  دیابتدر گروه کنترل نسبت به گروه 

 تند با سرهايظاهر شدند که نشان دهنده وجود هیستون هاي اضافی در کروماتین است و اسپرم هایی که کروماتین طبیعی داش  )AB+(آبی تیره

 .ظاهر شدند  )AB- (آبی روشن
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در نظر  يشده اند. سطح معنادار انیب ارمعی انحراف ± نیانگیداده ها به صورت می کیفیت کروماتین در گروه هاي مختلف. ابیارزنتایج : b1تصویر

 اختلاف معنادار با گروه دیابتی. # >0.05Pاختلاف معنادار با گروه کنترل. *>0.05Pشد.  گرفته

 
 

 

 

 

 

 

 

 این رنگ آمیزي درصد اسپرم هاي رد (AB). تصویر میکروسکوپ نوري از اسمیر اسپرم با استفاده از رنگ آمیزي آنیلین بلو: a2تصویر
+AB  داراي درصد بالایی از کروماتین هاي نابالغ بود که با سرهاي کم کاري تیروئیدکمتر بود. گروه  کم کاري تیروئیددر گروه کنترل نسبت به گروه 

 ظاهر شدند که نشان دهنده وجود هیستون هاي اضافی در کروماتین است و اسپرم هایی که کروماتین طبیعی داشتند با سرهاي  )AB+(آبی تیره

 .ظاهر شدند  )AB- (آبی روشن

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

در نظر  يشده اند. سطح معنادار انیب ارمعی انحراف ± نیانگیداده ها به صورت م. مختلفی کیفیت کروماتین در گروه هاي ابیارز جینتا :b2تصویر

 اختلاف معنادار با گروه کنترل. *>0.05Pشد.  گرفته
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 بحث   
رویکردهاي جدید براي ارزیابی علل ناباروري در اخیرا، یکی از 

مردان، بررسی عملکرد اسپرم و خصوصا ارزیابی کروماتین 

ی که نیمی از ژنوم جنینی از هسته اسپرم می باشد. از آن جای

هاي مرد می باشد، هرگونه ناهنجاري در ساختار کروماتین گامت

اسپرم می تواند بر جنین تاثیر نامطلوب بگذارد. تراکم کروماتین 

در اسپرم یک نوع بسته بندي خاص در کروماتین است که در طی 

مرحله اسپرمیوژنز اتفاق می افتد که در آن پروتامین به جاي 

یرد. این جایگزینی در هیستون در کروماتین هسته قرار می گ

تراکم و پایداري اسپرم بسیار مهم بوده و نقش کلیدي در باروري 

 نسبت هیستون/ نشان داده اند که مطالعات مختلف .)31, 21(دارد 

پروتامین در مردان نابارور نسبت به افراد بارور بیشتر است و 

وجود این نقص موجب اختلال در تراکم کروماتین اسپرم شده 

آسیب، در مقابل  اسپرم براي DNAن امر، مستعد شدن که همی

خارجی را به دنبال دارد. این نتایج بیانگر یک ارتباط  شوك هاي

و در نتیجه کاهش  DNAمستقیم بین کمبود پروتامین و آسیب 

 . )34-32(میزان لقاح در بیماران می باشد 

در پژوهش حاضر نیز، براي بررسی تغییرات احتمالی در 

کروماتین اسپرم بدنبال کم کاري تیروئیدي و دیابت از روش 

سیتوشیمی آنیلین بلو استفاده گردید. تجزیه و تحلیل نتایج نشان 

موجب می توانند داد که بیماري دیابت و کم کاري تیروئیدي 

سپرم ها گردند. طبیعی در ا غیر کروماتین هاي درصد افزایش

انجام شده  DNAمطالعات متعددي در جهت بررسی آسیب به 

و همکارانش در سال  Agbajeاست که می توان به مطالعه ي 

اي ادند، دیابت با افزایش آسیب هستهاشاره کرد که، نشان د 2007

اسپرم ارتباط دارد و در افراد دیابتی میزان این آسیب افزایش می 

  این مردان را مختل کند وانایی تولید مثلیابد که ممکن است ت

 2016و همکاران در سال   Pourentezariمطالعه ي. همچنین )35(

تر هاي اسپرم در لکل بر پارامدر ارتباط با، بررسی اثرات ا

در گروه دیابتی  AB+هاي دیابتی نشان داد که سلول هايموش

. )36(به طور معنی داري نسبت به گروه کنترل افزایش یافته است 

در مطالعه ي حاضر نیز، در  ، Pourentezariهمسو با مطالعه ي 

دهنده سلول هاي اسپرم با  که نشان ،ABرنگ آمیزي 

هاي بیش از حد است، اختلاف معنی داري بین گروه هیستون

کنترل و دیابتی مشاهده شد. همچنین بین گروه دیابتی و گروه 

دریافت کننده ي انسولین اختلاف معنی داري وجود داشت. در 

و همکاران بر روي اثرات دیابت بر  Mangoliمطالعه اي که 

انجام  2013پارامترهاي اسپرم و کیفیت کروماتین آن در سال 

، تفاوت معنی داري بین گروه کنترل و دیابتی مشاهده دادند

 Mangoli. که نتایج مطالعه ي حاضر با مطالعه ي )21(نکردند 

مطابق نبود. در این مطالعه همچنین نشان داده شد که در گروه 

کم کاري تیروئیدي درصد اسپرم هاي با کروماتین غیر طبیعی 

 کاهش پروتامیناسیون هستهبا  ممکن استافزایش یافته است که 

اسپرم ها در این گروه همراه باشد. از طرف دیگر اختلال در 

 )37, 20(عملکرد سلول هاي سرتولی در اثر کم کاري تیروئیدي 

نیز ممکن است موجب اختلال در سنتز پروتئین هاي انتقالی شده 

که به عنوان عامل بسیار مهمی در تسهیل جایگرینی پروتامین در 

حله بلوغ نهایی اسپرم شناخته می شوند. از طرف دیگر کاهش مر

سنتز پروتامین توسط سلول هاي سرتولی نیز می تواند باعث 

کاهش چشم گیر در میزان پروتامیناسیون اسپرم ها و در نهایت 

. )37, 32(افزایش تعداد اسپرم هاي با کروماتین غیر طبیعی شود 

ماري دیابت و کم کاري با توجه به مطالعات گذشته، هر دو بی

تیروئید توانسته اند موجب اختلال در فرایند تراکم کروماتین 

 . )41-38(اسپرم در زمان اسپرماتوژنز گردند 

 موارد دیابتی بیماران در بیضه به آسیب هاي علت با ارتباط در 

 یا و روانی هاي جمله آشفتگی از ،است شده بیان مختلفی

 محور با دیابت سوء اثرات ارتباط ارگانیک، هاي نارسایی

 استرس ارتباط همچنین و بیضه - هیپوفیز - هیپوتالاموس

 سطح دیابتی افراد در نر تناسلی دستگاه اختلالات با اکسیداتیو

تشکیل بیش از  علت به هیپرگلیسمی حالت در اکسیداتیو استرس

 در که دادند نشان قبلی مطالعات. )42, 4( است بالا ها ROS حد

 کارایی کاهشو   ROS حد از بیش تولید دلیل به دیابتی بیماران

، هبود بالا اکسیداتیو استرس سطح اکسیدان آنتی هاي آنزیم

 احتمالا که دادند نشان اسپرم هاي پارامتر بررسی با همچنین

https://preview.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Agbaje%20IM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17478459
https://preview.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Agbaje%20IM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17478459
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ست ا مردان باروري اختلال در مهمی عامل اکسیداتیو استرس

 سیتوپلاسم از زیادي بخش ها اسپرم بلوغ، فرآیند طی در .)36(

 باعث سیتوپلاسمی عمده بخش فقدان .دهند می دست از را خود

 در همکاران و Aziz. شود می اکسیدانی آنتی دفاع سیستم کاهش

 نسبت و اکسیداتیو استرس میان که دادند نشان 2004 سال

همچنین  ،)43( دارد وجود معناداري ارتباط نرمال غیر هاي اسپرم

 کروماتین کیفیت بر نشان داده شده است که دیابت نیز تاثیر منفی

 .)15(گذارد  می اسپرم

همچنین هورمون هاي تیروئیدي تنظیم کننده اصلی مصرف  

اکسیژن در سلول هاي مختلف بدن پستانداران هستند و روي 

حالت پایدار رادیکال هاي آزاد درون محیط سلول اثر می گذارند 

و نظر رایجی که در این مورد وجود دارد این است که کم کاري 

ه و درنتیجه آسیب تیروئیدي باعث افزایش رادیکال هاي آزاد شد

درون سلولی را تسهیل می کند. گزارش شده است که وجود 

می تواند باعث آسیب جدي  مقادیر بیش از حد رادیکال هاي آزاد

 اکسیداتیو استرس .)45, 44, 9(به ساختار و عملکرد اسپرم گردد 

 DNA آسیب افزایش اسپرم، حرکت مانند سلولی عملکرد تغییر با

 شدن قطعه قطعه و DNA واسرشت ژنی، يها جهش القاي توسط

DNA بطوریکه)47, 46( است مردان ناباروري اصلی عامل . 

 اکسیدان آنتی تجویز که اند داده نشان گذشته مطالعات از برخی

 رادیکال مانند محیطی هاي فاکتور سطح کاهش با تواند می ها

 را اسپرم سازي بارور قدرت و توان یابی عملکرد ، آزاد هاي

همکاران مکانیسم احتمالی  وSabour . )49, 48( ببخشد بهبود

اسپرم را  DNAتاثیرات مخرب مت آمفتامین بر روي تمامیت 

 . )50(بدنبال مصرف مت آمفتامین ذکر کردند  ROSافزایش 

Pourentezariهمکاران نیز تاثیرات منفی آکریلامید بر روي  و

و کاهش  ROSکروماتین اسپرم را ناشی از تولید بیش از حد 

. همچنین )51(ظرفیت آنتی اکسیدانی سلول هاي جنسی دانستند 

در  ROSو همکاران نیز، تولید بیش از حد  Heidariدر گزارش 

د اسپرم گردی DNAبیماري واریکوسل موجب افزایش در آسیب 

. در مطالعه حاضر نیز بیماري دیابت و کم کاري تیروئیدي )28(

بر روي کیفیت کروماتین اسپرم تاثیر منفی گذاشته اند به طوري 

که در گروه هاي دیابتی و کم کاري تیروئیدي شاهد تغییرات 

چشمگیري در میزان درصد اسپرم هاي غیر طبیعی بودیم که هر 

استرس اکسیداتیو توانسته اند  دو بیماري احتمالا از طریق ایجاد

-52, 39(اثرات مخربی بر روي کیفیت کروماتین داشته باشند 

54(. 

 گیرينتیجه 
در مجموع نتایج این پژوهش نشان داد که دیابت و کم کاري 

تیروئیدي موجب تغییرات منفی بر روي کیفیت کروماتین اسپرم 

اختلاف می شوند. هرچند که مقایسه این دو گروه با یکدیگر 

معناداري نشان نمی دهد اما در مقایسه با گروه کنترل اختلاف 

معناداري مشاهد شد که احتمالا نشان دهنده افزایش ناباروري 

در اثر ابتلاء به این بیماریهاي زمینه اي خواهد بود. با توجه به 

نتایج بدست آمده می توان احتمال داد که دیابت و کم کاري 

سوق دادن شرایط فیزیولوژیک به سمت  تیروئیدي ممکن است با

استرس اکسیداتیو موجب این تغییرات غیرطبیعی در اسپرم موش 

ها شده باشد، که در نتیجه آن احتمالا می تواند، باعث کاهش 

پتانسیل تولید مثلی در موش هاي مورد مطالعه شود. هرچند باید 

 این دقیق تري در این نکته را نیز خاطر نشان کرد که مطالعات

مورد نیاز می باشد و پیشنهاد می  ها یافته این تأیید براي زمینه

گردد در کنار انسولین، اثرات محافظتی آنتی اکسیدانهاي مختلف 

 مورد بررسی قرار گیرد.

 و قدردانی تشکر 
نتایج بخشی از یافته هاي این مطالعه از طرف معاونت پژوهشی 

اجرا در آمده است. در دانشگاه علوم پزشکی مشهد تصویب و به 

از معاونت محترم و شوراي محترم پزوهشی  ننویسندگاپایان 

 سرکار خانم فاطمه متجدد صمیمانه ريهمکااز  دانشگاه و

و  تشکر لکماگروه علوم تشریح و بیولوژي سلولی  سشنارکا

 .ندرا دار اريسپاسگز

 تضاد منافع 
نویسندگان در این پژوهش هیچ گونه تعارض منافعی توسط 

 .گزارش نشده است
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 مشارکت نویسندگان:
 اـی ،اـه داده آوري عـجم یا ،مطالعه حیاطر و دازيپر ممفهو) 1(

 همه نویسندگان: اـه داده یرـتفس و لـتحلی و تجزیه

 ايوـمحت ینودـت تـجه آن بینیزاـب یا مقاله نویس پیش تهیه )2(

 همه نویسندگان: نهاندیشمندا

  :هـمجل هـب لساار از پیش ستنوشتهد نهایی تایید )3(

همه نویسندگان
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   Abstract 

 Background & Aim: Diabetes and abnormal thyroid function cause disorders in the 
reproductive system, which are associated with complications such as decreased 
testosterone, diameter of seminiferous tubule, libido, sperm motility, normal sperm 
morphology and fertility. It has been found that high blood sugar and decreased thyroid 
hormones may affect the quality of sperm and reduce the chances of male fertility. It 
has been also shown that changes in the sperm chromatin structure during the process 
of spermatogenesis is correlated with reduced number and motility or abnormal sperm 
morphology. Therefore, this study was designed to investigate the effects of diabetes 
and hypothyroidism on sperm chromatin quality. 

Methods: In this study, 60 Balb/C male mice were randomly divided into 5 groups: 1) 
control, 2) diabetic, 3) diabetes + insulin, 4) sham and 5) hypothyroid group. After 35 
days, left epididymis were removed to assess sperm chromatin quality using aniline 
blue staining. 

Results: The results of this research showed that sperm chromatin integrity in the 
diabetic and hypothyroid groups significantly changed as increased the percentage of 
abnormal sperm chromatin and reduced chromatin quality compared to other groups 
(P<0.05) and insulin treatment improved this parameter compared to the diabetic group. 
(P<0.05). 

Conclusion: Our findings showed that diabetes and hypothyroidism have negative 
effects on chromatin integrity and suffering from the such diseases will probably 
increase infertility. 
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