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Abu-Halima M, Hammadeh M, Schmitt J, Leidinger P, Keller A, Meese E, Backes C.

Fertil Steril. 2013 Apr;99(5):1249-1255.

MikroRNA’lar (miRNA’lar) transkripsiyon sonrasi
diizenlemede rol alan kisa (20-23 niikleotid), tek iplikli ve
kodlama yapmayan RNA molekiilleridir. Yakin zaman ige-
risinde, miRNA’larin gelisim, hiicre bliylimesi ve farkllas-
ma gibi cok cesitli biyolojik siireclerde temel rol aldiklan
tespit edilmistir. Bu molekiillerin diizenlenmesinde mey-
dana gelebilecek olan hatalann, erkek infertilitesine yol
acan sirecte énemli rol oynayabilecegi distintilmektedir.
Bazi calismalar, testikiiler miRNA’larin spermatogenezin
evresine gore degisim gosterdigini ve spermatogenez
sirecinde miRNA Uretiminin ana kaynaginin ge¢ mayotik
ve haploid germ hiicreleri oldugunu 6ne siirmektedir. Bu
nedenle, miRNA’larin spermatogezde oldugu kadar ferti-
lizasyonda da 6nemli rol aldigl ve hatta embriyonun feno-
tipi Uzerinde de etkili olabilecegi disiniilmektedir. Bu
calisma, normal ve kusurlu spermatogenezde farkl eks-
prese olan miRNA'larin varligini arastirmak ve erkek infer-
tilitesinin tanisi icin dogru ve kesin bir biyo-belirte¢ tanim-

lamak amaci ile yapilmistir.

Calismada, infertilite tedavisi icin yardimla Greme tek-
niklerinden yararlanan ciftlerde erkek bireylerden elde edi-
len sperm Ornekleri kullaniimistir. Semen parametreleri
WHO’nun 2010 kilavuzuna gore degerlendirilmis ve
sperm hazirlig1 gradient ve ardindan yiizdiirme yontemi
uygulanarak gerceklestirilmistir. Uc grup altinda siniflanan
sperm drneklerinden (normozoospermik (N), n=9; asteno-
zoospermik (A), n=9 ve oligoastenozoospermik (OA),
n=9) miRNA izolasyonu yapilmis, ardindan mikroarray
platformunda (Sureprint G3 Human v16 miRNA, 8x60K,
Agilent) analiz edilerek miRNA ekspresyon profili elde
edilmistir. Mikroarray analiz sonuglari, secilen miRNA’larin
ekspresyonlarinin qRT-PCR y&ntemi ile calisiimasi sonu-
cunda dogrulanmistir. Gruplar arasinda ekspresyon sevi-
yelerinde iki katindan fazla degisim olan miRNA'lar istatis-
tiksel olarak (unpaired two-tailed t test) degerlendirilmis
ve P degeri <0,05 olanlar anlamli olarak kabul edilmistir.

Tablo 1: Normozoospermik (N) bireyler ile karsilastinldiginda oligoastenozoospermik (OA) ve astenozoospermik (A) bireylerin
spermatozoa drneklerinde en fazla degisim gosteren miRNA’lar. Her iki grupta ortak olanlar koyu olarak belirtilmistir.

N/ OA N/A
miRNA P degeri Kat degisimi Diizenlenme miRNA P degeri Kat degisimi Diizenlenme
hsa-miR-141 .00018 8.21 Yiikselme hsa-miR-30a .02030 8.82 Yikselme
hsa-miR-193b .00149 7.44 Yiikselme hsa-miR-363 .00240 8.34 Yikselme
hsa-miR-26a .01788 6.67 Yiikselme hsa-miR-26a .00242 8.29 Yikselme
hsa-miR-200c .00629 6.50 Yiikselme hsa-miR-200a .00281 8.19 Yiikselme
hsa-miR-29a .00488 6.50 Yiikselme hsa-miR-141 .00142 7.85 Yiikselme
hsa-miR-429 .00059 6.06 Yiikselme hsa-miR-429 .00108 7.20 Yiikselme
hsa-miR-200a .00071 5.91 Yiikselme hsa-miR-193b .00530 7.02 Yikselme
hsa-miR-99a .00322 5.60 Yiikselme hsa-miR-29a .00154 6.67 Yikselme
hsa-miR-363 .00100 5.42 Yiikselme hsa-miR-1274a .01429 6.14 Yiikselme
hsa-miR-34b* .00000381 34.30 Azalma hsa-miR-24 .000060 6.02 Yiikselme
hsa-miR-15b .00000347 20.10 Azalma hsa-miR-4286 .01827 4.48 Yikselme
hsa-miR-34c-5p .00001902 20.04 Azalma hsa-miR-99a .00245 4.15 Yikselme
hsa-miR-34b .00000043 18.80 Azalma hsa-miR-1973 .00912 12.43 Azalma
hsa-miR-449a .00001717 15.50 Azalma hsa-miR-34b .01342 12.16 Azalma
hsa-miR-1973 .00003654 12.55 Azalma hsa-miR-122 .00863 8.43 Azalma
hsa-miR-122 .00000056 12.35 Azalma
hsa-miR-16 .00023 10.70 Azalma
hsa-miR-19a .00036 9.85 Azalma
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N grubundaki miRNA ekspresyonlart A grubu ile karsi-
lastinldiginda 77 (%6,39, 50 miRNA’nin ekspresyonu yiik-
selmis, 27 tanesinin azalmis) ve OA grubu ile karsilastiril-
diginda 86 (%7,14, 42 miRNA'nin ekspresyonu ylksel-
mis, 44 tanesinin azalmis) farkli ekspresyonu olan miRNA
tespit edilmistir. Ancak, A ve OA arasinda anlamli bir fark
tespit edilememistir. Bu miRNA’lardan 34 tanesinin N/A
ve N/OA karsilastirmalarinda ortak oldugu gézlenmistir.
Tespit edilen miRNA’lar Tablo 1’de ézetlenmistir. Ozet
olarak yazarlar, 5 yeni miRNA tespit etmistir ve bu miR-
NA’larin spermatogenez basamaklarinda rol oynayabile-
cegini 6ne slirmektedirler. Bu miRNA’lardan, miR-429 ve
miR-1973 her iki karsilastirma grubunda da yer alirken,
miR-1274a ve miR-4286 sadece N/A ve miR-34b* sadece

N/OA Kkarsilastirma grubunda yer almaktadir.

Sonug olarak bu ¢alisma, spermatogenik hasarli ve nor-
mal bireyler arasinda miRNA'larin farkli ekspresyonunun
oldugunu gdstermistir. Bununla birlikte, bu sonuclar miR-
NA’lann gelecekte erkek infertilitesi i¢in biyo-belirteg ola-
rak kullanilma potansiyeline sahip oldugunu isaret etmek-
tedir.
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