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Abstract  
Background: The male factor contributes to more than 50% of the infertility cases. Studies have 
shown that a variety of mechanisms are involved in male infertility, though a few of them have been 
identified till now. 
Objective: The aim of this study was to evaluate the testicular histopathology of men with non-
obstructive azoospermia referred to infertility center of Shariati hospital.  
Methods: This experimental study was conducted on 50 testicular tissue samples of men with non-
obstructive azoospermia who were candidates for assisted reproductive procedures referred to 
Shariati hospital in 2012. Paraffin blocks were prepared from the testicular tissue biopsy and the 
sections were stained in hematoxylin and eosin.  
Finding: 16% of the samples were classified as hypospermatogenesis; 48% were classified as 
spermatocytic arrest; 18% were classified as Sertoli cell only; and 18% were classified as tubular 
fibrosis. 
Conclusion: With regards to the results, future studies would focus on reasons of germ cell cycle 
arrest in men with non-obstructive azoospermia and setting up the related diagnostic genetic tests. 
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  چكيده
نابـاروري  زيـادي در  هاي ماند كه مكانيسها نشان دادهمطالعه. صاص داده استدرصد موارد ناباروري را به خود اخت 50 ناباروري مردان بيش از :ينهزم

 .ها شناخته شده استكنون درصد كمي از آنمردان دخالت دارند كه تا
تهـران  ي بيمارستان شريعتي بخش نازايكننده به غيرانسدادي مراجعه يايآزواسپرمبا بافت بيضه مردان شناختي آسيب مطالعه به منظور ارزيابي :هدف

  . انجام شد
 1391در سـال  تهـران  كننده به بيمارستان شـريعتي  مراجعه انسداديپرمياي غيربيمار با آزواس 50اين مطالعه تجربي بر روي بافت بيضه  :روش كار

ها بـا  بلوكهاي اين سپس برشو بافت بيضه بيوپسي شده تهيه هاي پارافيني از بلوكابتدا . ي بودندهاي كمك بارورانجام روش انجام شد كه كانديد
  .ندائوزين بررسي شد -آميزي هماتوكسلينرنگ
بـه   18%و  اهاي سرتولي تنه ـسلولبه صورت  18%توقف در بلوغ،  به صورت 48%، اسپرماتوژنز كم به صورتهاي مورد مطالعه نمونه 16% :هايافته
  .بودند هادژنره شدن توبول صورت

هـاي جنسـي در ايـن بيمـاران و      بعدي در جهت بررسي دلايل توقف تمايز سلول هايهمطالعتوان در مي، هابا توجه به يافته :گيريبحث و نتيجه
  .همي برداشتمربوطه گام مي تشخيصي هاي ژنتيكاندازي آزمايشراه
  

  بيضه سپرميا، اسپرماتوژنزيس،اناباروري مردان، آزو: هاواژهكليد
 

  
  :مقدمه 
دار هايي كه پس از يك سال تـلاش بـراي بچـه   زوج     

ه داشـتن فرزنـد نباشـند، زوج نابـارور خوانـده       شدن قادر ب
درصد موارد ناباروري  50 ، حدوددر اين ميان) 2و1(.شوندمي

بـه  هاي بيضه ناهنجاري) 4و3(.استمردانه مربوط به عامل 
، ولـي در  دشـو درصد مردان مشاهده مي 1طور معمول در 

تشـخيص   )5(.درس ـدرصد مي 10مردان نابارور اين رقم به 
 آناليزصورت  كه بهمرد است  سمن آناليزتوسط سپرميا اآزو

 هـا و  اسـپرم شناسي يختر، ميزان حركت، حجم، غلظت

pH 7و6(.دشوسمن انجام مي(   
 انسـداي تواند به صورت انسدادي يا غيرميسپرميا اآزو     
ها بسته رمياي انسدادي مسير انتقال اسپرمدر آزواسپ. باشد

ولـي در آزواسـپرمياي غيرانسـدادي اسـپرم در     . شده است
با گـرفتن  اين مرحله  معمولبه طور . شودبيضه توليد نمي

هــاي شالبتــه آزمــاي. شــودبيوپســي از بيضــه انجــام مــي
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ز در تشخيص هورموني نيمل اغيرمستقيم مانند بررسي عو
، رونـد اسـپرماتوژنز صـحيح   آگـاهي از   )9و8(.ستيتأثير نبي

يح ناباروري مردان و استفاده براي درمان صح يپيش نياز
نزيس فراينـد  اسپرماتوژ )11و10(.استكمك باروري از فنون 
رت كه در دوران جنيني و نوزادي به صـو  اي استپيچيده

Prespermatigenesis اين عمده  حلامر. شودشروع مي
ــد  ــد ازفراينـــــ  ،Spermatogoiogenesis: عبارتنـــــ

Maturation of spermatocytes،spermatogenesis 
 هـاي هاي جنسـي در لولـه  سلول )12(.و تمايز اسپرماتيدها 

پيـري   از دوران بلوغ تاشوند كه تشكيل ميسمني فروس 
هــاي جنســي ســلول كيلشــمــل تفراينــد كا. ادامــه دارد

درك صــحيح از فراينــد  ) 12(.اســپرماتوژنزيس نــام دارد 
ــه س اســپرماتوژنزي  دهــي ســاختار و ســازمانآگــاهي از ب

از  هـاي سـمني فـروس    لولـه . نيـاز دارد هاي جنسي سلول
. انـد تشكيل شده پري توبولارهاي جنسي و بافت تليوماپي
از جملـه  ي هاي مختلف جنسجنسي شامل سلولتليوم اپي

ــه   ــيت اوليــ ــپرماتوگونيا، اسپرماتوســ ــه و اســ و ثانويــ
هـاي  ، سـلول هـا كه در ميان ايـن سـلول  اسپرماتيدهاست 

هـاي  بافت پري توبولار از سلول) 13(.اندسرتولي قرار گرفته
هاي پيوندي تشكيل شده اسـت  ميوبلاست به همراه بافت

  )12(.دكنرا تسهيل ميهاي سمني فروس و ارتباط لوله

بررسـي  كـه   بيوپسي از بافـت بيضـه عـلاوه بـر ايـن          
دهـد  كند، اجازه مـي ي بيضه را ممكن ميهيستوپاتولوژيك

در  د يـا نـه؛  بافت بيضه اسپرم وجـود دار مشخص شود در 
انسدادي انواع مختلـف الگوهـاي   بيماران آزواسپرمياي غير

، توقـف در بلـوغ   ،اسـپرماتوژنز كـم   ماننداسپرماتوژنزيس 
مشـاهده   هـا دژنره شدن توبـول و ولي تنها سرت هايسلول
از جملـه   عوامل مختلفياند ها نشان دادههمطالع. گرددمي

الگوهاي مختلـف اسـپرماتوژنزيس   عوامل ژنتيك در بروز 
هــاي مختلفــي دخيــل دخالــت دارنــد و در هــر مــورد ژن

شناختي آسيببا هدف ارزيابي حاضر تحقيق لذا  )13(.ندهست
    غيرانســدادي  يايزواســپرمآبــا بافــت بيضــه مــردان   

تهـران  ي بيمارسـتان شـريعتي   كننده به بخش نازايمراجعه
  . انجام شد

  :هامواد و روش 
اي منطقـه كميتـه  مطالعه تجربـي پـس از تأييـد    اين      

پزشــكي دانشـگاه علــوم  هــاي علـوم  در پـژوهش اخـلاق  
    از بيمـاران نامه آگاهانـه اخلاقـي   و رضايتپزشكي قزوين 

 1391در سـال  تهران كننده به بيمارستان شريعتي مراجعه
آزواسپرم غيرانسدادي  مرد 50نمونه بافت بيضه . انجام شد
،  كمـك بـاروري بودنـد   هـاي  اسـتفاده از روش  كه كانديد
غيرانسدادي بودن آزواسپرمياي اين بيمـاران  .  بررسي شد

هورمـوني   هـاي هاي قبلـي و آزمـايش  با توجه به بيوپسي
يـك بخـش از بافـت بيضـه توسـط      . دمشخص شـده بـو  

           بــــه منظــــور انجــــام روشمتخصــــص اورولــــوژي 
TESE (testicular  sperm extraction) اده شـد  استف

شـناختي  هاي آسيببه منظور بررسيبافت، بخش ديگر  و
هــاي از بافــتتــازه قــرار گرفــت و  Bouinsدر محلــول 

پارافيني  از هر بلوك. هاي پارافيني تهيه شدمربوطه بلوك
و روي اسلايدهاي برش تهيه  5تا  3به يك نمونه مربوط 

ــومين تثب ــاوي آلب ــگ ح ــد از رن ــدند و بع ــت ش ــزي ي آمي
  . ندشد، بررسي هيستولوژيكي هماتوكسيلين و ائوزين

يستولوژيكي هر نمونه مد نظر مواردي كه در بررسي ه     
هـاي  ساختار كلي، تعـداد لولـه  : قرار گرفت عبارت بودند از

، هاي سمني فروسالگوي لولهمني فروس در هر نمونه، س
هاي هاي سرتولي، بافتهاي جنسي به سلولنسبت سلول

همچنــين    . هــاي لايــديگســلول ميــاني، غشــاي پايــه و
اساس هاي سمني فروس از لحاظ هيستوپاتولوژيكي برلوله

هـاي  لولهدر اين الگو كل  .بندي شدنددرجه جانسن الگوي
هاي بافتي بـه صـورت   هر مقطع از برش سمني فروس در

درجـه  . دنشوبندي ميرجهد 10تا  1و از  بررسيسيستمي 
اسپرماتوژنز ناقص جزئـي  : 9اسپرماتوزنز كامل، درجه : 10

تليوم نامنظم، اسپرماتيدهاي طويل و تا حدي اپي به همراه
در هـر لولـه بـه     درصد اسـپرماتوزوآ  50تر از كم: 8 درجه

بدون اسـپرماتوزوا و  : 7، درجه هاي طويلهمراه اسپرماتيد
، اسپرماتيد طويل به همراه تعداد زيـادي اسـپرماتيد اوليـه   

بدون اسپرماتوزوا و اسپرماتيد طويـل بـه همـراه    : 6درجه 
بـدون اسـپرماتوزوا و   : 5درجه ، تعداد كمي اسپرماتيد اوليه
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: 4اسپرماتوسـيت، درجـه   اسپرماتيد به همراه تعداد زيادي 
ماتوزوا يا اسپرماتيد به همراه اسپرماتوسيت كم، بدون اسپر

بـدون  : 2هاي اسـپرماتوگوني، درجـه   فقط سلول: 3درجه 
: 1درجه  وهاي سرتولي به همراه سلول هاي جنسيسلول

  )15و14(.تليوم سمني فروسدون اپيب
  

  :هايافته 
مدت  وسال  47تا  26دامنه سني مردان مورد مطالعه      

 از. سال بود 12تا  3 افراد به طور متوسط زمان ازدواج اين
اسـاس معيارهـاي   ، برلوله سمني فروس مورد مطالعـه  50

بـه صـورت     ) درصـد  48( هـا اكثر نمونههيستوپاتولوژيكي 
  ).1نمودار شماره ( بودند توقف در بلوغ

  
هاي هاي مورد مطالعه در گروهفراواني بافت -1نمودار 

  مختلف هيستوپاتولوژيك
  

  
  

  رهـا د رسـي سـلول  بر اسـپرماتوژنز كـم  هاي در نمونه     
هاي جنسي در تليوم ژرمينال نشان داد كه تعداد سلولاپي

اهش وسيت و اسـپرماتيد ك ـ اسپرماتوگوني، اسپرماتمراحل 
هـا طبيعـي   لايديگ اطراف توبـول هاي سلول و يافته بود

  . بودند
ها در مراحـل  بلوغ سلول ،بلوغتوقف در هاي نمونهدر      

 .ه بودشدسيت و اسپرماتيد متوقف اسپرماتوگوني، اسپرماتو
 به خود اختصاص دادنـد هاي مختلفي را اين مراحل درجه

  . آورده شده است 1شماره كه در جدول 

اساس هاي بافت بيضه بربندي نمونهدرجه - 1جدول 
  جانسنروش 

  
 جانسن بنديدرجه  تعداد  درصد
  8درجه  8 16
 7درجه  7 14
 6درجه  6 12
 5درجه  3 6
 4درجه  4 8
 3درجه  4 8
 2درجه  9 18
 1 درجه  9  18

  
ضـخامت   ،سـرتولي تنهـا   هـاي سـلول  يهـا نمونه در     
هاي كاهش يافته و قطر لولهپوششي و غشاي پايه ي غشا

تر شـده بـود و هـيچ سـلول جنسـي      سمني فروس نيز كم
هـا مشـاهده   هاي سـرتولي در لولـه  مشاهده نشده و سلول

  . دشدن
 هـا دژنـره شـدن توبـول    يي كه به صورت هادر نمونه     
مت ، ضخايافته هاي سمني فروس كاهشقطر لوله ،بودند
تليوم ژرمينال از بين رفتـه  اپي و اي پايه افزايش يافتهغش
  .بود

  

  :گيريبحث و نتيجه 
شناختي بافت آسيباين تحقيق نشان داد كه از لحاظ      

هاي استفاده از روش اسپرم كانديدآزومردان تر بيشبيضه 
ي بيمارستان شـريعتي از نـوع   مركز نازاي كمك باروري در

ل مختلــف رونــد  مراحــ هــا درتوقــف تمــايز ســلول  
ي مـردان حـدود   به طور كلي نابـارور  .اسپرماتوژنزيس بود

كـه   دهداباروري را به خود اختصاص ميدرصد موارد ن 50
، دليل ايـن نابـاروري مشـخص    درصد موارد 20در  تقريباً

ميزان بروز ناباروري در بين مناطق مختلف و حتي  .ستين
  گفتـه  . جمعيت يـك منطقـه بسـيار متغيـر اسـت      در ميان

نحوه  ،شود شرايط مختلف مانند آداب و رسوم اجتماعيمي
آداب تغذيـه و زمينـه ژنتيكـي در بـروز نابـاروري       ،ندگيز

 2/20براساس يك گزارش . گذار هستندتأثيرمردان بسيار 
از  تـر ند كه بسيار بـيش هاي ايراني نابارور هستدرصد زوج

و در  )درصـد  22تـا   15. (متوسط گزارش شده در دنياست
  خود به مردان ناباروري را ناباروري موارد درصد 70ميان اين

  )16(.اختصاص داده است
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اين تحقيق نشان هاي هيستوپاتولوژيكي نتايج بررسي     
ــه  ــه 16داد كـ ــد از نمونـ ــه                        درصـ ــورد مطالعـ ــاي مـ هـ

ميزان  ترينبيش حداد و همكاران. ودندب با اسپرماتوژنز كم
خـود گـزارش   درصد در مطالعـه  ) 8/55(بروز اين حالت را 

در  اسـپرماتوژنز كـم  بروز ديگر،  ايدر مطالعه) 17(.انده كرد
در  )18(.شـده اسـت  درصـد گـزارش    49نابـارور  هاي نمونه

 درصـد  19مردان نابارور نيجيريـه   توماس بر رويمطالعه 
مشـابه   تقريباًشدند كه  گزارش با اسپرماتوژنز كمها نمونه
 عه ديگـر مطالدو در اين ميزان  )19(.بودحاضر مطالعه نتايج 

در مطالعه رئيسـي و   )21و20(.ذكر شده استدرصد  27و  23
شـد،  اوليـه انجـام   با ناباروري كه بر روي مردان همكاران 

كـه  شـد  مشاهده درصد موارد  13در  اسپرماتوژنز كمبروز 
 كـه از  بيماراني در )22(.بودحاضر تحقيق مشابه نتايج  تقريباً

 ،باشـند  ژنز كماسپرماتولحاظ هيستوپاتولوژيكي به صورت 
بافت بيضه بيوپسي از احتمال به دست آوردن اسپرم بارور 

ميزان درصد اسپرماتوزواي كه  مگر ايناست؛ تر شده بيش
   )9(.كم باشدطبيعي بسيار 

  هستند كـه بلـوغ    هايينمونه توقف در بلوغهاي نمونه     
سـپرماتوگوني تـا   هاي جنسي در مراحل مختلف از اسلول

   مطالعــه ميــزان ايــن  در .ه اســتشــداســپرماتيد متوقــف 
في در عوامل مختل. درصد بود 48 توقف در بلوغ هاينمونه

هـا،  آنتـرين  بروز اين حالت دخالت دارند كه يكي از مهم
كرومـوزومي   هـاي ناهنجـاري هاي ژنتيك مانند ناهنجاري

هـاي  و ريز حذف) جايي و واژگوني متعادلتريزومي، جابه(
تـوان مواجهـه بـا    ويه مـي مل ثاناز عوا. است  Yكروموزوم

 ،راديوتراپي، شـيمي درمـاني  (رسان آسيب عوامل محيطي
ايـن يافتـه مطالعـه حاضـر      )23(.نام برد را) هاآنتي بيوتيك

تطـابق   )درصـد  5/37(و همكـاران  ا با نتـايج گلين ـ  تقريباً
 5/12تـا   5(هـا  طالعـه مسـاير   ولي در مقايسه بـا   داشت،
زمينـه   ترين ميزان در ايـن كم )9و19-24(.دوتر ببيش) درصد

ــاران   ــداد و همك ــده )درصــد 5/1(توســط ح ــزارش ش  گ
   )17(.است
هـاي سـرتولي   ها به صورت سلولنمونه  ميزان شيوع     
گزارش شده با نتايج  درصد بود كه 18اين تحقيق در  تنها

 )22(.همخواني داشت )درصد 16(توسط رئيسي و همكاران 
) درصـد  5/12تـا   8(هـا   ساير مطالعهنتايج به نسبت ولي 
تحـت   هاي سـرتولي تنهـا  سندرم سلول )19-24(.بود تربيش

؛ از آن جملـه  دشـو سـيار زيـادي ايجـاد مـي    امل بثير عوتأ
-آتروفـي لولـه   .رتو و كريپتوركيديسمپ ،داروهاي شيميايي

هاي مـورد مطالعـه   درصد نمونه 18هاي سمني فروس در 
زان بروز ايـن حالـت   مي هاهاز مطالعدر برخي . ه شدمشاهد

 6(و همكاران  ده است مانند مطالعه رئيسيكم گزارش ش
اين حالت زياد بوده است مانند ها و در ساير مطالعه )درصد
 23(و تومـاس   )درصد 4/28(هاي حداد و همكاران همطالع
سـاير  با توجـه بـه نتـايج ايـن تحقيـق و       )22و19و17().درصد
توان گفت بررسـي بافـت بيضـه يـك روش     ها ميهعمطال

راي تحقيق و  تشخيص ناباروري مردان اسـت و  مناسب ب
به منظـور پيشـگيري نيـز اسـتفاده     توان از اين بررسي مي

ايـن   يهـا همچنين با توجه به اين كـه اكثـر نمونـه   . دكر
هـاي  بودند و بلوغ سـلول  توقف در بلوغبه صورت مطالعه 

ت در بهتـر اس ـ  ،متوقف شده بود جنسي در مراحل مختلف
ننده به اين مركـز بـر روي   كجمعيت مردان نابارور مراجعه

تري ين مسأله تمركز بيشهاي ژنتيك درگير در امكانيسم
  .ردك
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