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طور زنــان بــه در مردان و ي. عوامل موثر بر باروردهدیقرار م ریجهان را تحت تاث يهااز زوج %20حدود  ينابارور

ه رور ناشــناختاز مــردان نابــا ياریبســ يولــوژیمردان ات يدر نابارور گسترده قاتیشده است. با وجود تحق عیتوز يمساو

 2020ســال  يبــرا يگذاران خواسته شد سند چشم اندازاستیبرجسته و س پژوهشگراناز  2010سال  Natureاست. در 

 20ر حــدود شــد. د یافــراد معرفــ نیتوسط ا Omicsدر  شرویپ يبه عنوان فنآور کسیمتابولوم تیه دهند، که در نهایارا

 شیســال پــ 1000از  شیبــه بــ کسیمتــابولوم ینیکــاربرد بــال کــهیدرحال ،شــد فیــتعر کسیمتــابولوم يواژه شیسال پ

کــرد. یشــاهده ممرا  يمــاریادرار فرد در هنگام ب راتییتغ نا،یسابن ،یرانیبزرگ ا لسوفیکه پزشک و ف یزمان گردد،یبرم

 کیــمتابول يهــايماریب يدهندهکه نشان شودیشناخته م هاتینبودن متابول میتنظ جهیرنگ در نت ایبو  راتییتغ نیامروزه ا

س پــکــه در  یخاصــ ییایمیوشیب يرهایواحد است که توسط مس ییالگو يهالیو تحل هیتجز کسیاست. روش متابولوم

ر نابــارور د مــردان صی. جهــت تشــخشودیاست، دنبال م یمن عیما يپلاسما ایمانند اسپرماتوزوآ  یکیولوژیمواد ب دیتول

. ردگیــیرار مقــ ید اســپرم مــورد بررســغلظت و تعــدا ،ياز جمله: تحرك، مورفولوژ یمتداول يپارامترها یمن عیما زیآنال

ه قــرار مــردان نابــارور مــورد اســتفاد صیاســت کــه متاســفانه در تشــخ يارزشــمند کیولوژیانسان منبع ب یمن يپلاسما

 نیبنــابرا وجــود نــدارد. یمنــ عیمــا يپلاســما لیــو تحل هیتجز يبرا يپارامتر چیموجود، ه هايداده بر اساس. ردگیینم

 پیشــین هايپژوهشما بر اساس  شنهادیاست. پ يضرور يمردان نابارور امر صیجهت تشخ دیپارامتر جد کی ییشناسا

ز اا اســتفاده بــاز مطالعــات  يمردان نابارور است. تنها تعداد محدود صیجهت تشخ یمن عیما ياستفاده از پلاسما ،خود

  .اندمردان پرداخته ينابارور نهیبه مطالعه در زم کسیمتابولوم يهاروش

   .یمن عیما يپلاسما کس،یمتابولوممردان،  ينابارور ،یستینشانگر ز :لیديک لماتک

 
 %50دارند که در حدود  ناباروري مشکل ها،از زوج %15حدود 

در درمان  شرفتیباوجود پ 1- 3.باشدیم لیاز موارد، عامل مردانه دخ

مردان  يدر رابطه با نابارور ژهیوبه ياریبس هايپرسش ،ينابارور

اختلال  یمردان نوع ينابارور رسد،یاسخ مانده است. به نظر مبدون پ

 حیاساس پروتئوم، متابولوم و ژنوم تشر بر تواندیم هاست ک دهیچیپ

   ناشناخته يعنوان نابارورمردان با منشاء ناشناخته به يگردد. نابارور

   هايي. استفاده از فنآورشودیم يبندطبقه (Idiopathic) کیوپاتیدیآ ای

  
 يدینو کسیو متابولوم کسیپروتئوم کس،یژنوم هاينهیدر زم دیجد

 ن،یب نی. در اباشدیبا علل مردانه م ينابارور مانو در صیتشخ يبرا

 يبندطبقه يبرا ياندازبا چشم کسیمتابولوم قاتیامروزه تحق

هرچه بهتر  ییدر جهت شناسا یاختصاص یستیز ينشانگرها

  5و4.)1شکل ( شده است جادیمردان ا ينابارور

 يادیاصل بنسیستم مرکزي زیستی شامل الف،  1 شکل

که در آن  دهدی) را نشان میمولکول کی(ژنت یمولکول شناسیستیز
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 نیاست، همچن نییاطلاعات از ژن به سمت رونوشت پروت انیجر

ب،  ،را نشان داده است کندیعمل م میکه آنز سمیدر متابول ییجا

اطلاعات از ژن  انیکه جر اومیک هافتی سازمان یو کل کیطرح شمات

دهد و یرا نشان م پیفنوت ایعملکرد  و متابولوم روتئوم،به رونوشت، پ

از  شده رفتهیپذ دگاهیو د کیمتابول ریمس تداولم یخط شینما ج،

 هاتیرنگ متابول یآب هايرهیدا .دهدارتباطات متابولیتی را نشان می

 5.باشدمی یمیآنز تیفعال يدهندهاتصالات نشان کهیهستند، درحال

 هیو ثانو هیاول هايتیدر بدن موجود زنده به متابول باتیترک

 هايسمیتمام ارگان نیب هیاول هايتیمتابول کلی طور. بهشوندیم میتقس

 کهمرتبط هستند،  یزندگ يضرور يندهافرآی با و اندشده عیزنده توز

. باشندیم یآل يدهایو اس نهیآم يدهایمانند قندها، اس یباتترکی شامل

 ز،یکولیگل لیاز قب هیاول یکیمتابول يندهایتوسط فرآترکیبات  این

مانند  يمنابع انرژ ن،یبراافزون. شوندیم دیتنفس و فتوسنتز تول

 سمیمتعلق به متابول دهای ساکاریپل ایو  کینوکلئ يدهایها، اسنییپروت

به  ياز موجود يساختار اتییدر جز این ترکیبات اگرچه ،هستند هیاول

 داراي هیثانو هايتید. در مقابل، متابولندار ییهاتفاوت گریموجود د

از  یخاص یژگیو عنوانبهو اغلب  باشندمی تريمحدود عیتوز

گفت،  توانیم کلی طور. بهشوندمحسوب می هاموجودات و گونه

در  يو ضرور ايهیتغذ یکیمتابول يندهایدر فرآ هیاول هايتیمتابول

 رسدینظر نم. در مقابل، بهکنندیهر سلول شرکت م داخل

در رشد و گسترش نقش داشته  ممستقی طوربه هیثانو هايتیمتابول

 رتاثی جهت به کندیم دتولی را هاکه آن یسمیارگان و بیشتر برايباشند 

 مهم هامرتبط با آن طیموجودات و مح نیب یکیتعاملات اکولوژدر 

 از ايیک متابولیت یا دسته )Biomarker( یستیز نشانگر 7و6.هستند

به که بتواند  زیستی است طیشرا ای دادیرو ند،یآفر کی هايمتابولیت

مورد مطالعه قرار و  یابمحاسبه، ارزی کاملا مجزا طوربهسادگی و 

یک رویداد  هیدر مراحل اول دیمناسب بانشانگر زیستی  کی. ردیگ

 یابیو ارز صیر تشخد 1.قابل دسترس باشد راحتی بهزیستی و 

روش  نیمردانه، چند ينابارور مشکل با ارتباطدر  نشانگرهاي زیستی

ها به . این روششده است جادیا ییایمیوشیو ب شیمیایی زیآنال مبتنی بر

 در شرایط نشانگرهاي زیستی هاي کمی و کیفی بینصورت مقایسه

  8.مردان است يو نابارور یسلامت

 هايی تمام یا بخشی از متابولیتررسب ، شاملکسیمتابولومدانش 

که در است در واحد زمان  کیولوژیب عاتیما ای و هابافت ها،سلول

اما  10و9.مطرح شده بود يکاربرد کسیژنوم روشی براي عنوانآغاز به

 یو عمل يکاربرد نیخود را فراتر از آن برده است و ا ریامروزه تاث

باور  کیل به یتبد یتیبولدر سطوح متا راتییتغ یابیارز يشدن، برا

 میتنظ يندهایفرآ هايیخروج هاتمتابولی 11و10.است شده يقو

 ماتیپاسخ تنظ نیعنوان آخربه تواندمی هاهستند و اهداف آن یسلول

از  ايدر نظر گرفته شود، مجموعه یکیاکولوژ راتییبه تغ یکیولوژیب

 شوندیم جادیا یکیولوژیب ه سیستملوسیکه به ییاهتیمتابول

به  هاتیمتابول یمیعلت اثر تنظبه 12- 14.شوندیم دهینام "متابولوم"

 کاربرد به توجه با خصوص به ،ییایمیوشیب يرهایاز مس یعنوان بخش

 یابیمختلف، ارز هاييماریب يبرا یصیتشخ مارکرهاي عنوانبه هاآن

گذشته،  يدهه یط 15.است يضرور اریبسامري  یتیسطوح متابول

ه شد انیب تیمتابول تیفیو ک تیدر ارتباط با کم یمختلفاصطلاحات 

، (Metabolome mapping) متابولوم برداري، از جمله نقشهاست

 یابی، رد(Metabolic fingerprinting) کیمتابول نگاريانگشت

هدفمند  لیو تحل هیو تجز (Metabolic footprinting) کیمتابول

صورت به 1که در جدول (Metabolic target analysis)  یکمتابول

  16.اندداده شده حیتوضمختصر 

  

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 یمولکول شناسیستیز يادیاصل بنسیستم مرکزي زیستی شامل الف،  :1 شکل

  )یمولکول کی(ژنت
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ی سانهاي موجود در متابولوم انتنوع ساختاري بسیار وسیع متابولیت

 اهیدستگک تکنیک دهد که تجزیه و تحلیل تنها با تکیه بر ینشان می

این مطلب حضور و مقایسه انواع  ،کاري بسیار مشکل است

مورد استفاده در  هايتکنیککند. ها را موجه میتکنولوژي

طیف  هايدو گروه روش به طور کلیهبهاي متابولومیک پژوهش

هاي شوند. تفاوتمی بندينوري طبقهسنجی غیرطیف سنجی نوري و

ها نها آد استفاده در هر کدام از این تکنیکهاي مورذاتی در مکانیسم

ل بدیترا داراي مزایا و معایبی ذاتی براي اهداف کمی و کیفی سازي 

ها در اي از مکانیسم و توانایی این تکینکخلاصه 2کنند. جدول می

  .دهده مییمطالعات متابولومیکس ارا

سوال  هاي متنوع در دنیاي شیمی آنالیز،با تکنیک هشاید در مواجه

بزرگ در رابطه با انتخاب نوع تکنیک در رابطه با متابولومیکس مطرح 

هاي هدف هدف کار، نوع متابولیت مانندرسد عواملی نظر میشود. به

 Targeted) تواند به صورت هدفمندي متابولومیکس میمطالعه(

metabolomics) و یا غیرهدفمند (Untargeted metabolomics) 

و سرعت مورد نیاز براي مطالعه در  درستیت و تعریف شود)، دق

که در یک عنوان مثال اینانتخاب الگوي کار بسیار اثربخش باشند. به

یا  Mass spectrometry (MS)مطالعه متابولومیکس بهتر است از 

Nuclear magnetic resonance (NMR)  استفاده شود، بسیار به هدف

اسپکترومتري هاي دارد. سیستم آنالیز و ماتریکس همراه نمونه بستگی

برند گرچه مراحل جرمی از مزیت حساسیت بسیار بالا بهره می

که وجود آورد. حال آنگیري، خطا بهسازي ممکن است در اندازهآماده

قدرت انتخاب کمتر است، محدودیتی براي نوع  NMRدر تکنیک 

ساختارهاي شیمیایی وجود ندارد ولی حد تشخیص پایین است و 

وجود آمده است، داسازي اولیه که از یک سیستم کروماتوگرافی بهج

 Liquidهاي وجود ندارد. به عبارت دیگر در سیستم

chromatography/mass spectrometry (LC/MS)  پتانسیل بالقوه براي

ها در هر دو شناسایی ترکیبات بسیار بیشتر است. اساس تفسیر داده

نیاز به آموزش بسیار بالایی کامل متفاوت است و طور بهروش 

 17- 19.دارد

فعال  هايگونه نیعدم تعادل ب جهیدر نت و،یداتیاکس استرس

 عیدر ما هادانیاکسیآنت و (Reactive oxygen species, ROS) نژیاکس

 ياسپرماتوزوآها شود که موجب نابارور بیمنجر به تخر تواندیم یمن

 يرابطه با نابارور در کسیمطالعه متابولوم نی. نخستگرددیمردان م

 ویداتیاست. استرس اکس هانجام شد ویداتیاسترس اکس يمردان بر رو

سطح  شیافزا لدلی که به شودیم کیموجب اختلالات اسپرماتوژن

 (Seminal plasma) یمن عیما يدر پلاسما فعال ژنیاکس هايگونه

عدم  20و8.باشدیم یدانیاکسیآنت یحفاظت ستمیهمراه با اختلال در س

 مردان نابارور یمن عیما يدر پلاسما ویداتیاکس استرستعادل 

 به اثبات رسیدهرامان  تکنیک طیف سنجی کمک به آیدیوپاتیک

   21.است

 د کهي دیگري در این راستا، نشان داده شبراین در مطالعهافزون

 Testicular sperm extraction (TESE)عدم تعادل اکسیداتیو در گروه 

 Kandar ن،یابرافزون 22.مثبت بسیار بیشتر است TESEبه منفی نسبت 

 ینم عیما يلفا توکوفرول در پلاسماآ و نولیرت یابیو همکاران به ارز

د و افرا يگاریدر افراد س ویداتیاسترس اکس رییتغ نییبه جهت تع

 راتییتغ دادن نشان به قادر هاحال، آن نیپرداختند. با ا يگاریرسیغ

 De Iuliis 23.نشدند یمن عیما يدر پلاسما هاتیبولمتا نیقابل توجه ا

دند ن دادر اسپرماتوزوا را نشا دسوپراکسی خودبهخود دیو همکاران تول

ه گزارش شده است ک 24.با تحرك اسپرم است یارتباط منف يکه دارا

 در را در سطح متابولوم یقابل توجه رییتغ کیسپرمامردان آستنوزو

 لعاتاساس مطا بر نیکه ا دهندیان مبا مردان بارور نش سهیمقا

ه بمبتلا  مارانیب یمن عیما يدر پلاسما کسیمتابولوم نگاريانگشت

عدم اي در مطالعه ن،یبراافزونصورت گرفته است.  کیآستنوزواسپرم

 سهیمقا در کیافراد آستنوزواسپرم یمن عیما يدر پلاسما ROS تعادل

 25.گردیدبا مردان بارور مشاهده 

 لیسریلاکتات و گل ترات،ینشان داده است که سطح س مطالعات

در  یدر مردان مبتلا به آزواسپرم یمن عیما يپلاسما نیکول لیفسفور

 يدهنده است که نشان افتهی رییشاهد تغگروه با افراد سالم  سهیمقا

 تازگیبهکه  پژوهشی در 26.تاس يبا نابارور ROS یاحتمال تداخل

 يرانسدادیغ یدر آزوسپرم زیمتما تیمتابول 36 ،گرفته استانجام 

(Non-obstructive azoospermia, NOA) نی. ایی گردیدشناسا 

 صیتشخ يبرا زیمتما نشاگرهاي زیستی عنوانبه توانندیم هاتیمتابول

 داراي اریکه بس رندیمورد استفاده قرار گ NOA متفاوت هايگروه

مردان را  يروراز موارد نابا 6- %10حدود  NOA که چرا ،است تیاهم

اسپرماتوژنز در  طیاز شرا یبا برخ کوسلیوار 27و20.شودیشامل م

 ينرمال تا اسپرماتوزواها یمن عیما يارتباط است که از پارامترها

   (Oligoasthenoteratozoospermia, OAT) اـراتوزواسپرمیـالیگوآستنوت
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  16کسیمرتبط با متابولوم فی: تعار1 جدول

 واژه تعریف

ی ه محصولات نهایک مولکولی کم)، وزن بیولوژیکی (اغلب با هاينمونه در هاي پیدا شدهمتابولیت تمام از کامل ايمجموعه

 بیان ژن هستند.

 Metabolomeمتابولوم 

 برداري متابولومنقشه هاي یک محیط بیولوژیک هدفجامع تمام متابولیت شناسایی کامل و

 Metabolome mapping 

 متابولومیکس ها در محیط بیولوژیک هدفا تعیین مقدار تمام متابولیتشناساسی همراه ب

Metabolomics 

بیولوژیک  یرمس یک مربوط به کمابیش که شده، تعریف پیش از هايمتابولیت از منتخب مقدار تعدادي تعیین و شناسایی

  شوندخاص می

 پروفایل متابولیک

Metabolic profiling 

به  نمونه هايعصاره یا و خام هاينمونه اساس پروفایل کلی نمونه از و معمولا بدون شناسایی بر سریع کلی، تحلیل و تجزیه

 هانمونه غربالگري یا و بنديطبقه منظور

  نگاري متابولیک/ متابولومیکسانگشت

Metabolic/Metabolomics 
fingerprinting 

 ول که هنوز توسطهاي ترشح شده از سلمتابولیت از متشکل ،موجود زنده یک سلولی خارج متابولوم تحلیل محتواي و تجزیه

انیسم یعنی ارگ میکروبی، شامل محیط اطراف هايسیستم در مثال عنوانبه اند.محیط اطراف سلولی مصرف و تجزیه نشده

 .کشت است محیط

  اگزومتابولومیکس/ردیابی متابولیک

Metabolic 
footprinting/Exometabolomics 

وفایل پر براي نمونههاي متابولیک مشخص. هاي مرتبط با واکنشلیل کیفی و کمی گروهی از متابولیتتجزیه و تح

 آمینواسیدها یا اسیدهاي چرب

تجزیه و تحلیل هدفمند 

  متابولومیک/متابولیت

metabolic/Metabolit Target analysis  

درمان  وه تحتهاي بین گروه کنترل و گرو تحلیل عنوان مقایسه تجزیهتعیین پروفایل متابولیک غیرهدفمند معمولا به

یی تواند به شناساست و میا هاشود و شامل گروه بزرگی از متابولیتها ختم نمیباشد. این تنها به گروهی از متابولیتمی

 هاي جدید منجر شود.متابولیت

  تعیین پروفایل متابولیک غیر هدفمند

untargeted metabolic Profiling 

 متابونومیکس ژنتیکی ییراتتغ یا و یکپاتوفیزیولوژ هايبه محرك زنده، متابولیکی وابسته به چندین متغییر مستقل در یک سیستم کمی پاسخ گیريزهاندا

Metabonomics 

  
 یعیبط جهینت کی عنوانبه تواندیم نی. اشودیرا شامل م یآزواسپرم ای

ن یب یکیارتباط نزددر مردان نابارور در نظر گرفته شود.  يدیکل

ین همچنها وجود دارد. اسپرم يبا اختلال عملکرد ویداتیاسترس اکس

 قیرطژنوم اسپرم از  یکپارچگی رفتن نیب موجب از ویداتیاسترس اکس

 ايو دو رشته ايتک رشته DNA در هاتعداد شکست شیافزا

ه نمود در رابطه با یارا توانیکه م يگرید حیتوض 28- 31.شودیم

 کسیمتابولوم لیکه توسط پروفا هاستتیلات غلظت متابولاختلا

 23.نشان داده شده است کوسلیوابسته به وار طیدر شرا یمن عیما

 يدیمنبع کل کی عنوانبه یمن عیما ياست که پلاسما يادیز مدت

از  یکی. ردگییمردان مورد استفاده قرار م ينابارور یجهت بررس

نشانگر  ییشناسا يبرا یمن عیام ياز پلاسماکه  یمطالعات نینخست

 يو همکاران با استفاده از فناور Hamamah توسط استفاده شدزیستی 

NMR  چهار لیو تحل هیتجز بهي خود در مطالعهها آن 26.گرفتانجام 

هستند،  کیاختلالات اسپرماتوژن يکه دارا يگروه پرداختند: افراد

هستند، افراد مبتلا ) ی(وازکتوم کیانسداد آزواسپرم يکه دارا يافراد

 هانرمال (گروه شاهد). آن کیو افراد نورموزواسپرم دیشد OATبه 

و لاکتات در  تراتی، سنیکول لیفسفور لیسریکه سطح گل افتنددری

 نیبراافزوننسبت به گروه شاهد کمتر است.  کیمردان آزواسپرم

به  Glycerophospholipids (GPC) به لاکتات و نسبت تراتینسبت س

 ای کیبا گروه شاهد و نقص اسپرماتوژن يچشمگیرتات تفاوت لاک

 کیبا استفاده از  کهیدرحال 26.دارند یآزواسپرم يانسداد هايگروه

 Fourier transform infrared spectroscopy یعنیتر روش ساده

(FTIR) نیدر سطح متابولوم ب چشمگیري راتییکه تغداده شد  نشان 

 33.وجود دارد کیو نورموزواسپرم يرانسدادیمردان آزواسپرم غ
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              و همکارانیی آقارضا لوفرین                      864

 
  868تا  860 ،12، شماره 75، دوره 1396 اسفندی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

  سهاي تحلیلی مورد استفاده در حوزه متابولومیکتکنیک :2جدول 

Nuclear magnetic resonance (NMR), Liquid chromatography/mass spectrometry (LC/MS), Gas chromatography mass spectrometry (GC/MS), Fourier transform infrared 
spectroscopy (FTIR), Near-infrared spectroscopy (NIR), Raman spectroscopy (Raman). 

  آزمایش هزینه  معایب  مزایا  

  

NMR  

  

نمونه استفاده  درطور مستقیم به ندتوانها میاین روش

هاي شیمیایی کمتر تحت تاثیر ماتریکس و ساختار دنشو

تواند ت حساسیت میگیرند، بسته به قدرت مگنقرار می

ه باز سازي نمونه پیچیده نیست و بدون نیبهبود یابد، آماده

  پذیرد، بسیار تکرارپذیر هستند.سازي انجام میمشتق

است،  کم هااین تکنیک حساسیتطور کلی به

براي  پیچیده و دشوار یطیف شامل خروجی

تفسیر است و نیاز به تخصص بالا دارد، 

ه ازاي هر ساختار تداخل پیک بالا است و ب

شیمیایی چندین پیک وجود دارد، تنها در 

هاي دوتره انجام پذیر است، در نوع حلال

که براي  MRI یعنی خاصی از این تکنیک

هاي زنده مورد استفاده قرار ي بافتمطالعه

گیرد (مزیت) حساسیت پایین و نیاز به می

  حجم بالایی از نمونه است.

  

  

 ارزان

  

LC/MS  
  

ز ااز اعشار  پسرقم  چهارهاي تا نوع دستگاه دقتبسته به 

آیند، براي گستره وسیعی از دست میهجرم ترکیبات ب

هاي در تکنیکترکیبات شیمیایی قابل استفاده است، 

Tandem mass spectrometry (MS/MS)  امکان استخراج

صورت کوپل اطلاعات ساختاري از ترکیبات وجود دارد، به

صورت مستقیم قابل توگرافی و یا بههاي کرومابا ستون

ازي ندارند، سنیاز به مشتق کمابیشاستفاده است، 

لومیکس هستند، قابلیت ترین تکنیک متابوحساس

  اتوماسیون دارند.

ند، نیاز به زمان زیاد براي هست گران قیمت

اي سازي و آنالیز، جستجوي کتابخانهبهینه

محدود، نیاز به تخصص بالا در تفسیر 

 مانندهاي (هاي خروجی، برخی ماتریکسداده

توانند باعث اختلال ها) همراه نمونه مینمک

در یونیزاسیون و در نتیجه کاهش حساسیت 

هاي مختلف یونی شوند، امکان تشکیل حالت

براي یک مولکول و در نتیجه دشواري تفسیر 

  ها.داده

  

  گران

  

GC/MS  
  

غیرقطبی) و  ویژهبسیار مناسب براي ترکیبات فرار (و به

قیمت پایین به ازاي هر آنالیز براي این ترکیبات، در 

-Time-of مانندصورت مجهز بودن به آشکارسازهاي دقیق 

flight (TOF) mass spectrometry  قابلیت استخراج

در صورت مجهز  چهار رقم بعد اعشار، هایی با دقت تاداده

ات قابلیت استخراج اطلاع MS/MSبودن به آشکارسازهاي 

  شود.براي ترکیبات ناشناخته فراهم میساختاري 

 ،تجاري و عمومی بزرگهاي کتابخانه، مجهز به حساس

  تکرارپذیري بالا، قابلیت اتوماسیون.

سازي شرایط و نیاز به زمان بالا براي بهینه

خصوص براي سازي بهآنالیز، نیاز به مشتق

ترکیبات غیرفرار، نامناسب براي ترکیبات 

حرارتی و جرم مولکولی بالا، براي  ناپایدار

سازي شوند، آنالیز ترکیبات غیر فرار باید مشتق

ا توانند فرار شوند حتی بها نمیبرخی متابولیت

پیچیده و سازي نمونه سازي، آمادهمشتق

هاي تزریق انواع روشتکرارناپذیر است، 

  وجود دارد.

  

  گران

  

FTIR NIR 
Raman  

  

نمونه استفاده  درطور مستقیم به ندتوانها میاین روش

هاي شیمیایی کمتر تحت تاثیر ماتریکس و ساختار دنشو

 ه اطلاعات ساختاري محدود است امایاراگیرند، قرار می

طور توان بهمیاست،  هاي عاملی مفیدگروه براي شناسایی

- 10تجزیه و تحلیل سریع ( ،مستقیم در نمونه استفاده شود

راي یار مناسب و منحصر به فرد ببساثر انگشت ، )ثانیه 60

نیاز به بدون اي، هر ترکیب براي جستجوي کتابخانه

هاي مختلف مایع، بخار و جامد سازي براي حالتمشتق

  قابل استفاده هستند.

براي تفسیر و به  طیف بسیار پیچیده و دشوار

هاي عاملی قابل عبارت دیگر تنها گروه

صورت  شناسایی هستند، شناسایی متابولیت به

نیاز به خشک ، غیرممکن است کمابیشمجزا 

  .نمونه کردن

  

  خیلی ارزان
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ي که بر روي آزواسپرمی ابراین، در جدیدترین مطالعهافزون

نشانگر زیستی از  36غیرانسدادي انجام گردید، موفق به شناسایی 

پلاسماي مایع منی این بیماران با استفاده از تکنیک تعیین پروفایل 

همچنین، یکپارچگی اطلاعات  34.متابولیک غیرهدفمند گردیدند

است که مسیري  Polyolپروتئومیکس و متابولومیکس نمایانگر مسیر 

 35.منفی است TESEکلیدي براي جستجوي نشانگر زیستی 

نگاري متابولیک پلاسماي مایع منی از بیماران ما با انگشت براینافزون

مقایسه با  مثبت در TESEي مبتلا به آزواسپرمی غیرانسدادي با نتیجه

TESE نگاري متابولیک منفی، نشان داده شد که تکنیک انگشت

عنوان یک ابزار تشخیصی پتانسیل بسیار خوبی براي پیشرفت به

 کی عنوانبه یمن عیما يپلاسما هايدیپیل گر،ید ايمطالعه در 22.دارد

طناب  بیمبتلا به آس مارانیمردان در ب ينابارور یمنبع جهت بررس

طور به دهایپلی که دادند نشان هاآن 36.استفاده قرار گرفت مورد ینخاع

 هايلیآس دها،یپیفنول ل دها،یپیسروفسفولیگل دها،یپیسرولیعمده به گل

ذکر شده  هايمولکول هاتعلق دارند. آن دهاکتییپل جاتتهچرب و دس

در  UTP و GTP, CTP وسنتزیمانند ب یکیمتعدد متابول يرهایرا با مس

 رسانامیپ يرهایآن است که مس يدهنده نستند که نشانارتباط دا

 .کنند رییتغ یطناب نخاع بیمبتلا به آس مارانیممکن است در ب

Jayaraman  یسنج فیاستفاده از ط باو همکاران  NMRزیبه آنال 

با علت مردانه  يمبتلا به نابارور مارانیب یمن عیما يپلاسما

 37.ثابت شده، پرداختند يورو افراد شاهد سالم با بار کیوپاتیدیآ

نابارور  مارانیمطالعه وجود داشتند ب نیکه در ا ينابارور هايگروه

نرمال،  کینورموزوسپرم يمبتلا به پارامترها کیوپاتیدیآ

بودند.  یو تراتوزوسپرم یآزوسپرم ،یآستنوزوسپرم ک،یگوزوسپرمیال

 لیوفاموضوع را نشان دادند که تنوع در پر نیا خوبی به سندگانینو

 یبیترک هايگروه ریو سا کیوپاتیدیآ ينابارور نیزیستی ب هاينشانگر

 ن،یمانند آرژن باتیاز ترک یبرخ یمنف ایمثبت  میاز تنظ یناش توانندیم

که  يگرید مطالعه. باشد نیفروکتوز و پرول ترات،یس ن،یروزیت ن،یزیلا

 يهاروش قیاز طر یمن عیما يمنتشر شده است، از پلاسما یبه تازگ

 Kidney-Yin) انگی- هیدرك سندروم نقص کل يبرا کیمتابولوم

deficiency syndrome, KYDS)  41استفاده نمود که توانست 

 ریبه پنج مس تیهفت متابول 38.کند ییمختلف را شناسا تیمتابول

 سمیمتابول و وسنتزیبالقوه مربوط هستند که با ب یکیمتابول

 سمیو متابول کیلیکربوکسيتر دیچرخه اس ک،یآرومات يدهاینواسیآم

در  رتغیی که دادند نشان ها. آنباشندیدر ارتباط م دهایپیاسفنگول

 مرتبط با ينابارور جادیرا در ا ینقش مهم یکیمتابول يرهایمس

KYDS اکثر مطالعات ما در کهنی. با وجود اکندیم فایدر مردان ا 

ون، متاسفانه تاکن یمردان است ول ينابارور کسیبا متابولوم هرابط

مردان  يدر ارتباط با نابارور کسیمتابولوم يبر رو یمطالعات اندک

  . انجام شده است

به  LC/MS يو همکاران با استفاده از فناور Zhangدر مطالعه 

 راتغییشده و تپرداخته  کیگوزوسپرمیمتابولوم ادرار مردان ال زیآنال

 لیسآتعداد، در  نیمشاهده کردند. از ا تیمتابول 10را در  چشمگیري

 لیتمو  نیدر آدن وکاهش  نپرولی لیو لوس کآسپارتی دی، اسنیتکارنی

ه بلا با خطر ابت یکه ارتباط قابل توجه شدمشاهده  ،شیافزا نگزانتی

   39.دارد کیگوزوسپرمیال

درار اوم متابول لیپروفا زیآنال يبرا ستمیس نیاز هم سندگانینو نیا

 هايسمیمکان یفاده کردند تا به بررساست کیمردان نابارور نرمواسپرم

 ننشا به قادر هابپردازند. آن يزیستی ادرار هايو نشانگر یاحتمال

بارور نا افراد کیبه تفک تواندیشدند که م يمتابولوم ادرار الگوي دادن

 به هاآن ن،یبراافزوناز افراد شاهد بارور کمک کند.  کیزوسپرمنرمو

 يهاپرداختند که نقش يی کاربردنشانگر زیست 37مجموع  شناسایی

و  یهورمون یو سازمانده يانرژ تیریرا در مد یمهم يعملکرد

 کی ییسامنجر به شنا نیا 40.کندیم فایدر اسپرماتوژنز ا یداناکسییآنت

ی دروکسیه-E4 ،3 نیاز لوکوتر یبیکتر ینشانگر زیست يالگو

 دیردگ نپتوفای تریو متوکس نی، آسپارتات، گزانتوزنیتیکارن- ولیتپالمی

مارکرها ممکن  نای ،شود برده کار به صیتشخ جهتتواند یکه م

ه را برجست کینرموزوسپرم ينابارور یو اصل يدیکل يهادادیاست رو

   41.و مشخص کنند

است که هنوز به  Omicsنسبت جدید در بهاي متابولومیکس زمینه

 عنیمتابولومیکس ی روش ترینخوبی توسعه نیافته است. پیشرفته

 نشده استفاده تاکنون جرمی سنجی طیف همراه به مایع کروماتوگرافی

هاي شناسایی شده از پلاسماي مایع این روش تعداد متابولیت .است

دهد. با وجود اینکه متابولومیکس منی و اسپرماتوزوآ را افزایش می

عنوان یک تکنولوژي عالی براي کشف نشانگرهاي زیستی وجود به

ي طب ناباروري احساس سفانه هنوز فقدان آن در زمینهدارد، اما متا

علت فقدان افراد آموزش دیده و متخصص در تواند بهشود. این میمی

  .ي متابولومیکس باشدزمینه
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Infertility influences an estimated 20% of couples worldwide. The factors that can 

affect the fertility potential are equally distributed between men and women. Despite 

extensive research in male infertility, the etiology in majority of infertile men is 

unknown. In 2010, there was an opinion published in Nature asking a selection of 

leading researchers and policy-makers about what their future focuses will be in 2020. 

Metabolomics was mentioned as the leading omics technology by them. The word 

metabolomics has been defined almost 20 years ago. However, the clinical 

metabolomics history goes back to more than 1,000 years ago. The great Persian 

physician and philosopher Avicenna observed an individual urine changes during 

illness. Today, the color or smell changes are known to be caused by metabolites 

deregulation indicating metabolic diseases. Metabolomics approach is a systematic 

analysis of the unique pattern followed by a specific biochemical pathway that uses a 

biological material, e.g. spermatozoa or human seminal plasma. For the diagnosis of 

infertile men, the typical parameters of semen analysis are: sperm motility, sperm 

morphology, concentration and count. Human seminal plasma is a valuable biological 

source which was not used in the diagnosis of infertile men, unfortunately. To the best 

of our knowledge, there is no parameter for analysis of the human seminal plasma. 

Thus, the need for a novel parameter to diagnose infertile men is urgently needed. We 

recommend the use of seminal plasma in order to diagnose infertile men according to 

our previous research. Only a handful studies have used metabolomics approaches in 

the male infertility. In this study, we summarize the current research and our 

contribution to the field of male infertility and metabolomics. One of our main 

contributions has been to use metabolic profiling of seminal plasma from non-

obstructive azoospermia to find 36 potentials biomarkers for detection of 

spermatogenesis. A search in the PubMed using keywords “metabolomics” and 

“infertility” shows only 59 publications. This demonstrates how newborn the 

metabolomics in its application for male infertility is. In this review article we have 

tried to have a comprehensive and specific approach to male infertility from a 

metabolomics perspective and related techniques. 
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