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   چکیده

های جنتیکی در مردان است که نظمیبیترین یکی از شایع Y های کروموزومریزحذف  

در  AZFc و AZFa،AZFb سازی مرتبط است. نواحیبا ناباروری و اختلالات اسپرم

رم رتبط با تولید اسپهای حیاتی مجین دربردارندهدارند، زیرا  خاصیاهمیت  Yوم ز کرومو 

ازواسپرمی یا الیگواسپرمی شود. این مقاله با هدف  باعث تواندها میهستند و حذف آن

از دیدگاه طبی تجربی، جنتیکی و جمعیتی و  Y های کروموزومبررسی جامع ریز حذف

در این تحقیق از  .موجود انجام شده است تداویهای تشخیص و مرور روش ،چنینهم

علومات، منابع م آوریتحلیلی استفاده شده و برای جمع-توصیفی روشای با هروش کتابخان

و ارتباط آن با ناباروری مردان  Y های کروموزوممطالعات مرتبط با ریزحذف و علمی معتبر

 AZFa دهد که حذف کاملشده نشان می اند. نتایج مطالعات مروربررسی و تحلیل شده

ممکن است  AZFc و AZFb حذف ،کهدرحالی .مراه استمعمولاً با فقدان کامل اسپرم ه

ها تحت سازی مرتبط باشد. شیوع ریز حذفبا کاهش تعداد اسپرم یا توقف بخشی از اسپرم

های روش .تأثیر عوامل جنتیکی، قومیت، سابقه خانوادگی و عوامل محیطی متفاوت است

ل دقیق ناسایی و تعیین محکلیدی در ش وسیلۀ یابی جینومیو ترتیب PCR مالیکولی مانند

فاده از کنند. استبینی وضعیت باروری را فراهم میها هستند و امکان پیشحذفریز این 

خصوص در موارد دارای اسپرم و مشاوره جنتیکی، به ICSI تکنالوژی کمک باروری مانند

 های کروموزومشناخت جامع ریزحذف .ی برخوردار استیبالا کلینیکی اندک، از اهمیت

Yر مدیریت ای دکنندههای مالیکولی، نقش تعیین، شناسایی نواحی حساس و کاربرد روش

  .پیشگیرانه دارد هایحلراه ریزیناباروری مردان و برنامه

 ،Yکروموزوم ریزحذف ،یابی جینومیتوالی، الیگواسپرمی، ازواسپرمی :کلمات کلیدی

 ناباروری مردان 
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A Review of AZFa, AZFb, and AZFc Microdeletions on the 

Y Chromosome and Their Association with Male Infertility 

Abstract 

Y-chromosome microdeletions are among the most common genetic 

abnormalities observed in men and are strongly associated with male 

infertility and disorders of spermatogenesis. The regions AZFa, AZFb, 

and AZFc on the Y chromosome are of particular importance because 

they contain critical genes involved in sperm production, and deletions 

within these regions may lead to azoospermia or oligozoospermia. The 

present study aims to provide a comprehensive review of Y-

chromosome microdeletions from clinical, genetic, and population 

perspectives, as well as to examine current diagnostic and therapeutic 

approaches. This research employed a descriptive–analytical library-

based method, in which reliable scientific sources and previous studies 

related to Y-chromosome microdeletions and their association with 

male infertility were systematically reviewed and analyzed. The 

findings from the reviewed studies indicate that complete deletion of 

the AZFa region is typically associated with a total absence of sperm, 

whereas deletions in the AZFb and AZFc regions may result in reduced 

sperm count or partial arrest of spermatogenesis. The prevalence of 

these microdeletions varies depending on genetic background, 

ethnicity, family history, and environmental factors. Molecular 

techniques such as polymerase chain reaction (PCR) and genomic 

sequencing represent essential tools for detecting and precisely 

mapping these deletions, thereby enabling more accurate prediction of 

fertility status. Furthermore, the use of assisted reproductive 

technologies (ART), particularly intracytoplasmic sperm injection 

(ICSI), along with genetic counseling, is of significant clinical 

importance, especially in cases where limited sperm are present. A 

comprehensive understanding of Y-chromosome microdeletions, the 

identification of critical genomic regions, and the application of 

advanced molecular methods play a crucial role in the management of 

male infertility and in developing effective preventive strategies. 

Keywords: Y-chromosome microdeletion, male infertility, 

azoospermia, oligozoospermia, genomic sequencing. 
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  مقدمه

 1۵تا  1۰مهم زندگی بشر است که تقریباً  جنتیکی هاینظمیبیناباروری یکی از  

دهد و پیامدهای روانی، اجتماعی و اقتصادی ثیر قرار میها را تحت تأ فیصد از زوج

 ۵۰تا  4۰ها حدود های کمی و کیفی در اسپرمنظمیبیوسیعی دارد. در مردان، 

عوامل فزیکی،  (Ristanovic et al., 2007). دهدفیصد از موارد ناباروری را تشکیل می

ار دهند، تحت تأثیر قر  توانند اسپرماتوژنز راهورمونی، عفونی یا ایمونولوژیک می

فیصد موارد ناباروری مردان ناشناخته باقی مانده است. در  ۵۰با این حال بیش از 

ای دارند؛ این عوامل کنندهبسیاری از این موارد، عوامل جنتیکی نقش تعیین

یستیک س نی باشند، مانند سندرم کلینینفلتر ویجتوانند کروموزومی یا تکمی

 (Li et al., 2008; Ristanovic et al., 2007; Yeom et al., 2008). فیبروزیس

است که در  Y های کروموزومیکی از دلایل مهم ناباروری جنتیکی، ریزحذف   

فیصد گزارش  1۵تا  1۰مردان مبتلا به ازواسپرمی و الیگواسپرمی شدید در حدود 

حاوی  Y مکروموزو  .(Khazamipour et al., 2009; Shah et al., 2003) شده است

شود ناباروری می باعثها سازی است و حذف آنهای حیاتی مرتبط با اسپرمجین

ها عموماً در آورد. این ریزحذفوجود میرا به (AZF)120 و فرضیه فکتور ازواسپرمی

دهند، که هر یک رخ می Yq11 واقع در کروموزوم AZFc و AZFa ،AZFb سه ناحیه

حذف  .(Elhawary et al., 2010; Vicdan, 2002) دنقش متفاوتی در اسپرماتوژنز دارن

ازواسپرمی کامل یا کاهش تعداد اسپرم  باعثتواند نواحی یاد شده می

های مختلف تحت تأثیر ها در جمعیت)الیگواسپرمی( شود. شیوع ریزحذف

ای قرار دارد و مطالعات نشان های منطقههای جنتیکی، محیطی و تفاوتتفاوت

فیصد در مردان  ۶۰با فراوانی حدود  AZFc ها در ناحیهین حذفتربیشدهند که می

. هدف این تحقیق ) (Wang et al., 2010; Zaimy et al., 2013) دهندنابارور رخ می

ها بر ناباروری آن و تأثیر Y های کروموزومبرسیس جامع و سیستماتیک( ریزحذف

ها، ایی انواع ریزحذفخصوص ازواسپرمی، است. این مطالعه به شناسمردان، به

ردازد و پها میهر نوع حذف، شیوع جمعیتی و عوامل مؤثر بر آن کلینیکی تظاهر

                                                           
120 - Azoospermia Factor: Yمجموعهای از نواحی جنتیکی واقع در بازوی بلند کروموزوم  
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موجود، از جمله  های تداویروشهای تشخیص مالیکولی و روش ،چنینهم

ود کند تا به بهبکمک باروری و مشاوره جنتیکی، را تحلیل میهای تکنالوژی

 .مدیریت ناباروری مردان کمک شود

 هایتمرکز جامع و سیستماتیک در این مطالعه بررسی در مورد ریزحذف   

شناسایی و معرفی انواع ریز  در مردان، ها بر ازواسپرمیو تأثیر آن Yکروموزوم 

مرتبط با هر نوع حذف در مردان مبتلا به  کلینیکی و تظاهر Yهای کروموزوم حذف

بهبود تشخیص زودهنگام و  هایی برایحلنهایت راه باشد. درازواسپرمی می

توان گفت: که می Yهای کروموزوم دلیل ریزحذفمدیریت بهتر ناباروری مردان به

 گردد.باروری در این نوع از مریضان می هایتداویباعث افزایش موفقیت 

     تحقیق روش

این مطالعه از نوع مروری روایتی است که با هدف بررسی و تحلیل مطالعات    

انجام شد. جستجو منابع در  Yهای کروموزومه پیرامون ریزحذفمنتشر شد

با استفاده از کلمات  PubMedو  Google scholar ،Scopus های معلوماتیپایگاه

های انگلیسی و روسی انجام گردید. مقالات که به زبان AZFc,AZFb,AZFaکلیدی 

رداخته بودند پ Yهای نواحی مربوطه کروموزوم منتشر شده و به بررسی ریزحذف

ذف جنتیکی ح اطلاعاتوارد مطالعه شدند. مقالات تکراری و غیر مرتبط و فاقد 

وعی موض صورتبه هامقاله معتبر بررسی و نتایج آن 8۰گردید. در مجموع بیش از 

      های مختلف عناوین طبقه بندی گردید.در بخش

 در اسپرماتوجینز (AZFc,AZFb,AZFa)نقش هر ناحیه 

 که Y 121(YCMDs)کروموزوم  هایمیکرودلیشناصلی در مردان نابارور  دلایل   

دلیل گردد. به وجود آمدن این وضعیت عموماً بهجنتیکی دارد محسوب می منشاء

است، که باعث اختلالات شدید  Yبر روی کروموزوم  AZFدر ناحیه  ایجاد حذف

نسبت به جمعیت  شده در مردان نابارور های یادگردد. ریزحذفیناباروری می

مرد، یک نفر را تحت تأثیر قرار  400ی دارند و تقریباً از تر بیشعمومی شیوع 

اند که شده به این نتیجه رسیده. تحقیقات انجام(Krausz et al., 2024)دهدمی

                                                           
121 -Y Chromosome Microdeletions  



 

 
 

217 

څېړنیز ژورنال-فراه علمي  Vol: 3, Issue: 1 year: 2026, 1447, 1404 

در بعضی از افراد، پدرانی با کروموزوم  Yهای کوچک در کروموزوم ریزحذف

طور عمده بر اساس رخدادهای ها بهحذف ،ابراینبن .اندرمال داشتهو ن Yجنسی 

است که در این ناحیه، سه زیر  دهنده آنپذیرد و تحقیقات نشانجدید صورت می

 هایشده در قسمت ناحیه دیگر وجود دارد که معمولاً حذف گردیده و نواحی یاد

های تجزیه اند و تستگرفته قرار Yq11سر، قسمت میانی و انتهای کروموزوم 

دهند که این سه زیر ناحیه اغلب مسئول اسپرماتوجینز هستند البته می الیکولی نشانم

 (.Elhawary et al., 2010)گیردها را در بر نمیتمام جین

در افراد مبتلا به  Yهای کروموزوم گر آن است که ریزحذفتحقیقات نشان   

لیتر ر میلیه در عوضمیلیون اسپرماتوزوا  از یک ترکماولیگوسپرمی شدید یعنی 

میلیون  5ندرت در مریضانی با غلظت اسپرم بیش از شود و به مشاهده می

 (.Krausz et al., 2003)لیتر وجود داردسپرماتوزوا در هر میلیا

شده که شناخته AZFcهای ازواسپرمی در واقع حذف ناحیه ترین ریزحذفشایع   

فیصد در مردان ازواسپرمی  13شده، که مرد تشخیص داده 4000به نسبت  1تقریباً 

در  1997شود و در سال فیصد در مردان مبتلا به اولیگوسپرمی شدید یافت می 6و 

یک پروتئین  DAZشد، این ناحیه همانند ه جینی شناخت AZFbناحیه کروموزومی 

طور اختصاصی در که به RBMYکنند که بنام جین را کد می RNAمتصل شونده به 

شود ولی در حجرات بیان می سالانکلانها جنینی و نسی در بیضهحجرات ج

گردد و تحقیقات نشان داده است که اهمیت این سوماتیک مانند سرتولی بیان نمی

 .(Miyamoto et al., 2015)باشدجین در اسپرماتوجینز می

، AZFc ،AZFbاز: ) نداهای حیاطی که مرتبط با تولید اسپرم هستند عبارتجین   

AZFa )،شواهد و اسناد کافی برای اثبات آن وجود ندارد اما(Yu et al., 2015)همان .

که در  AZFگانه ها در نواحی سهترین جینشود مهممیدیده ( 1که در شکل)طوری

اسپرماتوجینز دخیل و حذف در این نواحی را ایجاد کرده و مسئول ناباروری هستند 

و  AZFbدر ناحیه  PRY وAZFa ، RBMYدر ناحیه  USP9Yو DDX3Yl از: نداعبارت

DAZ  در ناحیهAZFc است (Elhawary et al., 2010.) های و شناسایی حذف تحلیل

یک تحقیق مهم در مطالعات ناباروری مردان است. در ناحیه  Yکروموزوم 

در  Yبر روی بازوی بزرگ کروموزوم  Yهای کوچک کروموزوم یوکروماتین حذف



 ..…و نقش Y( کروموزوم AZFc,AZFb,AZFa)یهازحذفیبر ر یمرور  

 
 

218 

 122زمسپرم به داخل سایتوپلا اقرار گرفته، مردانی که دستخوش تزریق  6و  5فاصله 

فیصد در مردان با  55تا  1از  Yهای کوچک کروموزوم هستند، فراوانی حذف

و  DAZ123های ات سرتولی متفاوت است. نواحی مهم در جینسندروم حجر

جین  AZFc ترین کاندید برای ناحیهبوده و مهم RNA124اتصال یافته به  هایموتیف

DAZ  با چند کاپی که بنام خانواده جینیDAZ شود. در این خانواده تعداد گفته می

کاپی از  3شده که حداقل با ساترن بلات مشخص ها مشخص نیست، امادقیق جین

 (.Ferlin et al., 2005) (2)شکل آن وجود دارند 

 
z-00212-023-12610/s10.1186https://link.springer.com/article/ 

                                                           
122 -Inra Cutoplasmic Sperm Injection (ICSI) 

123- Deleted Azoospermai 

124 - RNA-Binding Motif ( RBM) 

https://link.springer.com/article/10.1186/s12610-023-00212-z
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 گانهها سه( نواحی زیر حذف1شکل )

درون کروموزوم که منشأ آن از جین  DAZهای ها جیندر طول تکامل پریمات   

DAZL125  بین رفتن همولوگ  از انسان موقعیت داشته و 3است، روی کروموزوم

DAZL  علت ناباروری حشرات را نشان  1از طریق توقف در مرحله پاکیتن میوز

گردد. مردان عقیم فاقد ها نیز میات جنسی در موشدهد و باعث کاهش حجرمی

ساده باعث  صورتبه را دارند و یا 1باشند و توقف میوز در پاکیتن می DAZجین 

 .(Mau-Holzmann, 2005)شوندکاهش حجرات جنسی می

 Yهای کروموزوم از ریزحذفگرفته شده  برازواسپرمی  علائم کلینیکی

 AZFaفیصد مردان مبتلا به ازواسپرمی غیر انسدادی ریزحذف در ناحیه  1تقریباً    

ات با نبود کامل حجر AZFaهمراه شدن حذف (. Hopps et al., 2003)باشندمی

شد حجره جنسی همراه توقف ر  همراه است. 126ات سرتولیم حجرو جنسی با سندر 

 AZFcهای گردد. حذفمی سیستوقف میو  سببدر مرحله پاکتین  AZFaبا حذف 

 شود. نظر به دلایل فوق حذف ناحیهباعث توقف بلوغ اسپرم یا کاهش آن همراه می

AZF های هر ناحیه در مرحله خاصی از گردد و جینباعث فنوتایپ مخصوصی می

 AZFa. ناحیه حذف (Spiridonov et al., 2005)کندات جنسی عمل میتمایز حجر

که انزایم  USP9Yهای ( و دارای دو جین عملکردی به نامkbکیلو باز ) 792تقریباً 

لی و شود. پشناخته می DBYکه نام  DDX3Yکند و را کد می 9پپتیداز که یوبیکوئتین 

 را کدگذاری 3نمبر  DEAD( Asp-Glu-Ala-Aspپپتید که امینواسیدهای )

 که شامل جین AZFa. حذف جزئی در ناحیه (Luddi et al., 2009)کندمی

USP9Yگرددتواند منجر به الیگواسپرمی می(Song et al., 2016). چنینهم، 

که پیامدهایی از ازواسپرمی تا  AZFaهای جزئی دیگری که در ناحیه حذف

ضوع اند، این مو دهشت دیگر شناسایی اگیرد در تحقیقنرمواسپرمی را در بر می

 Wei)دهنده نقش جزئی این جین در پروسه اسپرم سازی )اسپرماتوجینز( است نشان

et al., 2015)های ناحیه . ریزحذفAZFa  با فراوانی پائین در مردان مبتلا به ازواسپرمی

ای توانند بر های جدید توالی یابی میشود. روشیا الیگوزواسپرمی مشاهده می

                                                           
125 -DAZ Like-Autosomal (DA2L) 

126 - Certoli Cell Only Syndro 
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مورد استفاده  مریضاندر این  AZFaهای با دقت بالا در ناحیه حذفشناسایی ریز 

 (.Liu et al., 2017)قرار گیرند

 صورتبه تواندمی Yهای کروموزوم حذفریز بر اساس تحقیقات امروزی،    

های زمان تحت تأثیر قرار دهند و به دستهکامل یا جزئی باشند، نواحی مختلفی را هم

بر  AZFc (فیصد 8۰-۶۰)و  AZFa، %(1-5 )AZFb، %(1-3 )AZFb+c( فیصد ۰.۵-4)

 Colaco & Modi, 2018; Krausz et al., 2014; Costa et)شونداساس فیصدی تقسیم می

al., 2008)های ناحیه . ریزحذفAZFb  عموماً با توقف بلوغ حجرات جنسی مرتبط

العاده تکرار شونده اختار فوقس. (Costa et al., 2008; Soares et al., 2012, 2012)هستند

؛ دهدجنتیکی را افزایش می تنظیم مجدد کد ایجاداحتمال  AZFcو  AZFbنواحی

جنتیکی اضافی ممکن است تأثیرات آن بالای اسپرماتوجینز اهمیت  تنظیم مجدد کد

ناحیه  تقریباً دو دیده وحذف جنتیکی گر  سبباز این نواحی  تعدادیکداشته و 

گیرد که از دو طریقه اصلی صورت می AZFنند حذف در ناحیهکفوق را حذف می

دیستال )به  1Pو  5P( بین نواحی NAHR 127)غیرالیلی  ترکیبی همولوگ شامل باز

 7.0) به طول  P1واحد رونویسی( یا بین نواحی و  42گاباز، با حذف یم 7.7طول 

 . (Repping et al., 202)واحد رونویسی( هستند 38گاباز، حذف یم

 های مختلفدر جمعیت Y های کروموزومشیوع ریزحذف

شده است در مردان نابارور انجامY تحقیقات زیادی بر روی هزاران کروموزوم    

( که AZFb ,AZFa ,AZFcخصوص )هبAZF هایحذفریز دهنده شیوع که نشان

های در مردان نابارور دیده شده اشت. این شیوع در جمعیت فیصد ۷-۵حدوداً 

ین تریشبمریکایی و آسیای شرقی اکه مردان نابارور طوریمتفاوت بوده، به مختلف

 های جزئی در ناحیهچنین، حذفها را دارند. همین میزان حذفترکمها و اروپایی

AZFc مانند gr/gr و b2/b3  نیز با ناباروری در مردان ارتباط داشته، اما این ارتباط به

 وبا ناباروری در مردان قفقازی و مغولی  gr/gr طور خاص،قومیت وابسته است؛ به

b2/b3  فریقایی و دراویدی مرتبط استابا ناباروری در مردان(Colaco & Modi, 2018) .

ت مردان نابارور در فرانسه، ین جمعیشده ب قات انجامیسه تحقیبـر اساس مقا

                                                           
127 -Non-Allelic Homologous Recombination 
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وانی مهم در فراعامل ت دو یو جمع ییایت جغرافیا، موقعیتالیدنمارک و ا

مرد اردنی که از  100. در میان (Krausz et al., 2001)باشندهای کوچک میحذف

ی آور های ناباروری در مناطق مرکزی اردن جمعاقوام متفاوت بوده و از کلینیک

نفر مبتلا به ازواسپرمی تشخیص داده شدند. این مردان برای  36از این تعداد  .گردید

از موارد  .مورد استفاده قرار گرفتند STSگر نشان 16و  PCRنیک خگری از تغربال

شناسایی شد. دو  YCMDها فیصد حذف 8.3 از مورد 3فوق چنین نتیجه گرفته شد 

همراه  AZFbبودند و یک نفر حذف ترکیبی ناحیه  AZFcنفر دارای حذف در ناحیه 

به  2018. در سال (Batiha et al., 2018) داشت AZFcو AZFaهایی از نواحی بخش

مرد مبتلا به ازواسپرم مورد مطالعه قرار گرفتند.  53مرد که شامل  مریض 153تعداد 

از  Yهای کروموزوم گری از مردان ازواسپرمی و برای شناسایی حذفخاطر غربالبه

فراوانی  .مورد استفاده قرار گرفتند STSچندگانه و شش مارکر  PCRنیک خت

( n= 28فیصد ) 52.83ازواسپرمی برابر با  در میان مردان Yهای کروموزومحذف

 AZFbفیصد( حذف ناحیه  22.64 -نفر 12) AZFcطور کلی حذف در ناحیه به .بود

فیصد( شناسی  9.43 -نفر 5) AZFaفیصد( و حذف در ناحیه  20.75 -نفر 11)

ها از نفر که همگی آن 136. در تونس با شرکت (Al-Janabi et al., 2020)گردید.

 52عه افراد مورد مطال های تونسی متولدشده بودند تحقیقات انجام گرفت.هخانواد

نفر مبتلا به  54 هاآن که از میانمریض، مرد  84مرد با پارامترهای طبیعی اسپرم و 

های دلیل ناباروری با منشأ مردانه روشمورد نظر به مریضانبودند.  ازواسپرمی
128IVF/ICSI  های نفر حذف 6 در ه ازواسپرمیمرد مبتلا ب 54توصیه شد. در

فیصد را نشان  11.1( شناسایی شد که شیوعی معادل به YCMDمیکروکروموزمی )

، یک نفر دارای حذف AZFcدهد. از این تعداد چهار نفر دارای حذف در ناحیه می

 (.Ahmed et al., 2019)بودند c+AZFbو یک نفر دارای حذف ترکیبی  AZFbدر ناحیه 

در سودان در مرکز  Y(YCMD)های کروموزوم گری حذفغربال تحقیقات    

مرد نابارور که تحت کمک  51ابوالحسن در خارطوم سودان روی  باروری السیر

 العملعکس محققین در جریان تحقیق از روش .باروری قرار داشتند انجام گرفت

ش نواحی برای پوش STSمارکر  12و  (Multiplex PCR)ای پلیمراز چندگانه زنجیره

                                                           
128 -In Vitro Fertilization 
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 51از میان  .مورد استفاده قرار دادند AZFdو  AZFc ،AZFb ،AZFaزیر مجموعه 

 16ها در میان آن .( بودند129NOAغیر انسدادی ) ازواسپرمی آغشته بهنفر  21مرد، 

است. از  فیصد در این نوع 64دهنده فراوانی که نشان YCMDهای نفر دارای حذف

 AZFcسه نفر دارای حذف در ناحیه  YCMDبه  مبتلا مرد ازواسپرمی 16میان این 

و  AZFb، سه نفر دارای حذف ترکیبی AZFdبوده و سه نفر دارای حذف در ناحیه 

AZFc دو نفر دارای حذف در ،AZFb دو نفر دارای حذف ترکیبی  ،چنینهم .بودند

AZFc ،AZFb  وAZFd بودند و یک نفر نیز حذف ترکیبی در نواحی AZFb ،AZFa 

از مردان  تعدادیکدهد که . تجارب نشان می(Rochdi et al., 2023)داشتند AZFcو 

ا روش ترزیق توانند ببه کلاینفلتر غیر موزائیسم و مبتلا به ازواسپرمی می مصاب

 (.Schiff et al., 2005)سپرم شانس اولاد را داشته باشندادرون سیتوپلازم 

 Y های کروموزومهای تشخیص ریزحذفروش

دارای  مریضانکلی قبل از بارداری و قبل از تولد، بهترین راه برای  صورتبه  

های مادرزادی رحمی و یا ساختاری، ینظمبیعواملی چون جنتیکی،  ،سقط مکرر

ها و عوامل ریز، انواع عفونتاختلالات خود ایمنی، اختلال عملکرد غدد درون

های کروموزومی والدین از ظمینبیاین عارضه مؤثر هستند و  ایجادانعقاد خون در 

تواند از روند. سقط خود به خودی میشمار میبه 130RSAدلایل جنتیکی مهم 

ب اتفاق ت معیو یهای کروموزومی توسط یکی از والدین تولید کننده گامنظمیبی

 STS131300حدوداً  .( et al.Dong ,2014)شودهای جنسی منجر مینظمیبیبیفتد که به 

هستند که توسط  DNAها توالی از جنس STSشده است شناسایی Y روی کروموزوم

دهد را نشان می STSها حذف کنند و نبود آنای پولیمیراز تکثیر پیدا میتعامل زنجیره

ها، یک جین و یا توالی ها ممکن است برای یک خانواده از جینSTS ،چنینو هم

های میزان شیوع ریزحذفتنوع و  در (.Vicdan, 2002)ناشناخته را مشخص کند

رود و شمار میای از جمله عوامل مؤثر بههای قومی و منطقه، تفاوتYکروموزوم 

تواند از می AZFهای نواحی های فنوتایپی در حذفنظمیبینظر به موضوع فوق 

                                                           
129 -Non-obstructive Azoospermia 

130 -Recurrent Spontaneous Abortion 

131 - Sequence Tagged Site (STS) 
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تأثیرات محیطی، بیان جین، اثرات متفاوت تغییرات جینی، نفوذ متغیر و حضور 

دهنده فراوانی د. مطالعات در دهه گذشته نشانهمولوگ اتوزومال باش

در ناحیه  Yهای کروموزوم ین حذفتربیشاست، که  Yهای کروموزوم ریزحذف

AZFc  فیصدی در مردان مبتلا به ناباروری را نشان داده است  60با فراوانی(Wang 

et a., 2010.) شده در تحقیقات مختلفها و نقاط حذفتفاوت در فراوانی حذف 

خصوص ههای مختلف، بهای جنتیکی جمعیتدلیل تفاوتاحتمال دارد به

به کار  ،چنین، اثرات محیطی یا سابقه جنتیکی و همYهای کروموزوم هاپلوتیپ

 (.Zaimy et al., 2013)گرفتن پرایمرهای مختلف باشند 

-میو اولیگواسپر  دهد مواردی چون ازواسپرمینتایج تحقیقات اخیر نشان می   

با  AZFcهای ناحیه های غیر انسدادی که منشأ جنتیکی دارند یا مردانی با حذف

در تولید و کاهش تعداد  Yهای کروموزوم توجه تأثیرات منفی تدریجی ریزحذف

-اسپرم و حتی فقدان کامل در زمان بلوغ هستند، معاینات اندرولوژیکی توصیه می

 ز آسیب دیدن و بالا رفتن سن،های سالم قبل ااسپرم نظمی،بیگردد. در صورت 

بندی مربوط . با توجه به تقسیم(Wang et al., 2010)سپرم شخص مذکور ذخیره گرددا

پیش از انجام واریکوسلکتومی از اهمیت بالایی برخوردار است.  AZFبه مایع منی، 

زیاد از این عمل جراحی احتمال به  (AZF)های کروموزوم چرا که حاملان حذف

ود؛ شده بشواهدی برخلاف این موضوع مطرح ءخواهند برد. گرچه در ابتداسودی ن

ست ت کلینیکی اند سودمندیاما مطالعات با توان احصائیوی بالاتر نتوانسته

 Choe)مبتلا به سندروم کلاین فلتر تائید کنند مریضانرا در  Yهای کروموزوم حذف

et al., 2007; Sciarra et al., 2019; Simoni et al., 2008). 

ای شناسایی جنتیکی بر  تستازواسپرمی هستند انجام  آغشته بهبرای افرادی که    

برده شده های نامشود. حذفشدت توصیه می به Y(YCMD)های کروموزوم حذف

 .یی باشندشناسا های رایج سیتوجنتیکی قابلاند که توسط رویشتر از آنکوچک

زنجیره  العملعکسکه در  (STS)ه توالی ی بر چسب خورده شدمارکرهای ناحیه

پذیر د برای شناسایی حذف در نواحی آسیبنکعمل می (PCR)132پلیمراز

خصوصیات  به گردد. مارکرها نظراستندرد طلایی محسوب می Yکروموزوم 

                                                           
132 -Polymerase Chain Reaction 



 ..…و نقش Y( کروموزوم AZFc,AZFb,AZFa)یهازحذفیبر ر یمرور  

 
 

224 

گیرانه نواحی غیر اختصاصی بالایی که دارند قابلیت اطمینان و توانایی هدف

 Krausz)دار تشخیص انجام شودطور دقیق و دوامد. تا بهانشدهمورفیک انتخاب پلی

et al., 2024.) با توجه به اثربخشی بالای روش microTESEرسد هیچ ، به نظر می

منطقی باشد؛ چرا که  FNA برداری باموقعیتی وجود ندارد که در آن استفاده از نقشه

در  –نشان دهد و چه ندهد چه وجود اسپرم را  –برداری نظر از نتیجه این نقشهصرف

که در یطور گرفته خواهد شد. همان microTESE نهایت تصمیم به انجام

ورولوژی یو انجمن  (ASRM)133های انجمن طبی باروری آمریکادستورالعمل

معیار  عنوانبهچنان هم microTESE روش .نیز ذکر شده است (AUA)134آمریکا

ترین روش برای استخراج اسپرم در یمنشود و اشناخته می (gold standard) طلایی

 ,Schlegel)معرفی گردیده است  (NOA)غیر انسدادی  مردان مبتلا به ازواسپرمی

2024). 

 موجود هایتداویو  اثرات کلینیکی

که  گرددانجام می کلینیکید در قدم اول برای تشخیص ازواسپرمی مشاوره   

زمان رابطه و  برای حاملگی، مدتسؤالاتی از جمله طول مدت ازدواج و امیدواری 

رسیده پ مریضتعداد رابطه جنسی با همسر، استفاده الکل و کشیدن سیگار از 

ها، گیری هورمونهایی مانند اندازهتست بعد از آن برای اطمینان نمونه شود؛می

ای، بیضه رگی و اسکروتوم(، بیوپستیسپرمی)تشخیص وضعیت سیاهاسونوگرافی 
135MRI 136گیری ترانس رکتال، انالیز منی، اندازه اولتراسوندBMI  و چند نمونه دیگر

و اتوزوم  Yها روی کروموزوم سپرم سازی توسط تعدادی از جیناتست است. تنظیم 

 Y های کروموزومگردد. با شدت نقص سپرماتوجینیک فراوانی حذفصورت می

مردان الیگواسپرمی  فیصد و در 15کند. در مردان ازواسپرمی تقریباً افزایش پیدا می

دهند. در این صورت را نشان می Yهای کروموزوم فیصد حذف 10 الی 5

تواند. انجام تعامل زنجیره شده نمیمنی مشخص تجزیهبا  Yهای کروموزوم حذف

که تنوع فراوانی  مورد نیاز است. Yهای کروموزوم مراز برای بررسی حذفلیو پ

                                                           
133 -American Society for Reproductive Medicine 

134 - American Urological Association  
135 - Magnetic resonance imaging 
136 - Body mass index 
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های شود ارتباط با حذفوجینز متوقف میها وجود دارد مرحله که اسپرماتحذف

AZF های موجود در قسمت دارد ناحیهAZF سازی فعالیت سپرماکدام در مرحله  هر

سازی رمسپاکنند و حذف هر ناحیه باعث توقف پیدا نمودن مرحله اختصاصی از می

 (.Chang et al., 1999; Krausz et al., 2001)گردد می

 های تحقیقیافته

شاوره ، اهمیت متداویتشخیص و  یتوجه در زمینه های قابلوجود پیشرفت با    

به نسل بعدی  هانظمیبیجنتیکی نباید نادیده گرفته شود، زیرا احتمال انتقال این 

ها تر زوجگیری آگاهانهتواند به تصمیموجود دارد. مشاوره دقیق پیش از بارداری می

ر طو گرچه تشخیص جنتیکی به .گیری نمایدها جلو نظمیبیکمک کند و از انتقال 

های تشخیصی ناباروری مردان شناخته و بخشی ضروری از بررسی عنوانبهجهانی 

جنتیکی  هایتست چنان به تعداد محدودی ازشده است، این تشخیص هم پذیرفته

ها و تغییرات جنتیکی متعددی جهش الحال،تا فیشود. محدود می

ستقیم م از این تغییرات دارای اثرات مستقیم یا غیر دادتعیکاند؛ شدهشناسایی

طور دیگر دارای اثراتی هستند که هنوز به تعدادیکاحتمالی بر باروری هستند و 

ز نالیاهایی مانند تستوجود استفاده از ا ب .(Wosnitzer, 2014) انددقیق مشخص نشده

بررسی جین و  Y (Yq) های بازوی بلند کروموزومشنیکاریوتایپ، میکرودل

های مرتبط نظمیبی گریو غربال (CFTR) کننده هدایت در فیبروز سیستیکتنظیم

هیپوگونادوتروپیک مادرزادی، هنوز نیمی از موارد ناباروری مردانه ، مز با هیپوگنادی

تحقیقات  .(Krausz et al. 2018) مانندبدون علت مشخص )ایدیوپاتیک( باقی می

اشناخته دخیل در این اختلال ضروری است تا سهم بالقوه بر روی عوامل ن تربیش

هم .(Benkhalifa et al. 2014) ناباروری شناسایی گردد وقوعنومی در جیتغییرات 

فرادی ا اولادانمدت و بلندمدت این تغییرات در لازم است پیامدهای کوتاه ،چنین

رار بررسی ق موردکنند، استفاده می تداوی عنوانبههای کمک باروری که از روش

 .(Krausz et al. 2012) گیرد

ـــاس شـــکل )    ناحیه  4الی  1دارای نواحی  Yبازوی کوتاه کروموزوم ( ۲براس و 

شامل ناحیه  6و  5شامل نواحی  Yqکروماتین  ست 7و ناحیه هتروکرماتین هم  که  ا
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وکس ل. (Vergnaud et al., 1986)شــده اســت زیر ناحیه تقســیم 43بعدها مجموعاً به 

به نام ازواســپرمی  AZFcو  AZFb, AZFaناحیه  3به  Yســازی روی کروموزوم ســپرما

ـــت. م فکتور که در نقص  Yqهای ناحیه کانیزم جنتیکی حذفیتعیین گردیده اس

ــپرم ــته؛ و هماس ــازی در مردان نقش داش چنین میکانیزم مالیکولی تغییر یافته در س

شناخته می صورتبه AZFهای حذف ساس ااکثریت حذف .شدباکامل نا ز ها بر ا

ناحیهدســـت دادن جین  AZFهای حذفو  همراه اســـت AZFcوAZFb ها روی 

ـــیلـه نوبـه هـای هـای توالیکهومولوگوس درون کروموزومی بین بلا  ترکیبی وس

ندرومی ایجاد می پالی ـــاختارهای  ـــوندتکراری درون س  .(Huynh et al., 2002)ش

انجام  Yq11ت سر، قسمت میانی و انتهایی معمول حذف در نواحی قسم صورتبه

 تعدادکی نه شده کهشود. این سه زیر ناحیه توسط تجزیه مالیکولی نشان دادهمی

ــپرماتوجینز را در بردارندها بلکه اغلب جینجین ــئول در اس  Elhawary et)های مس

al., 2010). 
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-throughout-health-sexual-and-reproductive-https://www.cambridge.org/core/books/abs/mens

-of-testing-genetic-lifespan/implementing-the 

 Y( نواحی کروموزوم 1شکل )

 گیرییجهنت

های صحی در جوامع امروزی است و ترین دغدغهناباروری مردان یکی از مهم   

خصوصی هگاه بجای Y های کروموزومحذفدر میان عوامل متعدد مؤثر بر آن، ریز

افتند، با اتفاق می AZFc و AZFa ،AZFb ها، که عموماً در نواحیدارند. این حذف

پرمی یا الیگواس باعثازی ارتباط دارند و اغلب ساسپرمر مرحلۀ اختلال مستقیم د

 AZFa های متعدد نشان داده است که حذف در ناحیهشوند. بررسیازواسپرمی می

 حذف در ناحیه ،کهدرحالی .معمولاً با فقدان کامل حجرات جنسی همراه است

AZFc ه اموارد با وجود تعداد اندکی اسپرم در بافت بیضه همر  تعدادیکتواند در می

بینی تشخیص دقیق نوع حذف را در پیش کلینیکی ها اهمیتباشد. این تفاوت

های توزیع جغرافیایی و قومی حذف. دهدباروری نشان می هایتداویموفقیت 

https://www.cambridge.org/core/books/abs/mens-reproductive-and-sexual-health-throughout-the-lifespan/implementing-genetic-testing-of-
https://www.cambridge.org/core/books/abs/mens-reproductive-and-sexual-health-throughout-the-lifespan/implementing-genetic-testing-of-
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دهد که عوامل جنتیکی جمعیتی، سابقه خانوادگی ناباروری و نشان می Y کروموزوم

ین، تلال نقش داشته باشند. بنابرااین اخ ایجادتوانند در تماس با عوامل محیطی می

لی اپیدمیولوژیک در سطح م معلوماتگری جنتیکی در مردان نابارور و ثبت غربال

از نظر تشخیصی،  .ها کمک کنداین حذف ایجادتواند به درک بهتر الگوهای می

لایی، طوسیلۀ  عنوانبهچندگانه و تعیین توالی جینوم  PCR های مالیکولی مانندروش

ها دقت بالایی در شوند. این روششناخته میY های کروموزومیی حذفشناسا

های یریگطور مستقیم در تصمیمتوانند بههای کوچک دارند و میتشخیص حذف

م باروری از جمله تزریق اسپر ، تکنالوژی کمکتداویمؤثر باشند. از نظر  تداوی

های دارای حذف انمریضحلی امیدبخش برای راه (ICSI) داخل سایتوپلازم تخمک

در مواردی که هنوز تعداد کمی اسپرم  ،خصوصشود بهجزئی محسوب می

        .استخراج در بافت بیضه وجود داردقابل

عامل مهم ناباروری  عنوانبه نه تنها Y های کروموزومحذفدر مجموع، ریز   

ی از تر تواند به درک عمیقها میشوند، بلکه مطالعه آنمردان شناخته می

شود.  اعثبجنتیکی آینده  هایتداویسازی و طراحی های تنظیم اسپرمکانیسمیم

ین ای برشته های چندای و همکاریهای اطلاعاتی جنتیکی منطقهتوسعه بانک

گیری و لیکولی، راه را برای پیشام بیولوژیورولوژی و یمتخصصان جنتیک، 

 .تمؤثرتر ناباروری مردان هموار خواهد ساخ تداوی
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