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Aims One of the new challenges in the field of infertility in women is delaying pregnancy due to 
inadequate response of ovaries to ovulation induction drugs. Many studies have been conducted 
to provide therapeutic protocols in this regard, but there is not still sufficient and conclusive 
evidence to introduce a single treatment protocol. The aim of this study was to evaluate the 
success rate of Sarem Hospital protocol in patients with poor ovarian response to ART.
Instrument & Methods This study is a descriptive cross-sectional study that was performed 
on 104 records in Sarem Hospital from 2015 to 2017 that was proved their poor ovarian 
response according to world criteria and were treated by Sarem Hospital protocol. Data were 
analyzed by SPSS software and Pearson correlation test. 
Findings Of 104 patients, 58 (55.8%) had infertility treatment and had a history of previous 
IVF and 46 patients (44.2%) did not receive any specific treatment. The mean duration of 
infertility was 5.11±4.67 years. The mean number of oocytes obtained from the current cycle 
was 4.79±2.98, which was 3.87 more than the number of oocytes of the previous cycle. The 
mean number of embryos formed was 2.69±1.75 and the number of transferred embryos was 
2.10±0.96. Finally, 21 patients had positive βHCG test results and sonography showed FHR+ 
after three weeks.
Conclusion The protocol approved in Sarem Hospital for patients with poor ovarian response 
to ART has the potential of 20.2% successful pregnancy.
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  چکيده
بارداری افتادن تاخیردر حوزه ناباروری زنان، بههای جدید یکی از چالش ف:اهدا
گذاری است. ها به داروهای تحریک تخمکعلت عدم پاسخ مناسب تخمدانبه

 اما با این ،انجام شدهی درمانی در این رابطه هاه پروتکلمطالعات زیادی برای ارای
شواهد کافی و قابل استنادی برای معرفی یک پروتکل واحد درمانی  وجود هنوز

 پروتکل درمانی بیمارستان قیتیزان موفموجود ندارد. هدف این مطالعه، بررسی 
  .بود ARTتخمدانی به درمان ضعیف  دهیپاسخ در بیماران باصارم  تخصصیفوق
 پرونده ۱۰۴ یاست که با بررس یمقطع -یفیپژوهش از نوع توص نیا ها:و روش ابزار

بودن پاسخ ضعیف که ۱۳۹۶ تیلغا ۱۳۹۴صارم از سال  مارستانیموجود در ب
 یبود و با پروتکل درمان دهیبه اثبات رس ایروز دن یارهایآنها طبق مع تخمدانی

 SPSSافزار نرم توسطها مورد درمان قرار گرفته بودند، انجام شد. داده مارستانیب
  .شدند زیآنال رسونیپ یآزمون همبستگو  22
نازایی ) اقدام به درمان %٨/٥٥نفر ( ٥٨، کنندهنفر مراجعه ١٠٤از تعداد ها: یافته

) هیچ گونه درمان %٢/٤٤نفر ( ٤٦قبلی بودند و  IVFدارای سابقه انجام  نموده و
 ود.سال ب ١١/٥±٦٧/٤میانگین مدت نازایی در این افراد خاصی انجام نداده بودند. 
 بودندز سیکل فعلی که تحت درمان آمده ادستهای بهمیانگین تعداد تخمک

افزایش  عدد ۸۷/۳ای سیکل قبلی هکه نسبت به تعداد تخمک بود ۹۸/۲±۷۹/۴
های جنین و ۶۹/۲±۷۵/۱شده های تشکیلتعداد جنینمیانگین . داشت
 داشتندمثبت  βHCGنفر نتیجه آزمایش  ۲۱ ،نهایت . دربود ۱۰/۲±۹۶/۰شده منتقل

  بود. +FHRجنین بعد از سه هفته دارای  نیزو از نظر سونوگرافی 
با پاسخ  بیمارانشده در بیمارستان صارم برای درمان پروتکل تصویبگیری: نتیجه

  موفقیت در بارداری شده است. %۲۰٫۲ منجر بهضعیف تخمدانی 
   ART ، درمانیتخمدان فیپاسخ ضعناباروری، ها: کلیدواژه
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  مقدمه
سازد و تعداد افرادی که زوجین را درگیر می %۱۵تا  ۱۰ناباروری حدود 
وری هستند رو به افزایش است. پیری رباهای کمکبه دنبال روش

یک فرآیند پیوسته از قبل  (Reproductive Aging)تولید مثلی 
ا در های زایاز تولد تا زمان یائسگی است. زنان میزان مشخصی سلول

میلیون در سن حاملگی ۶-۷ها دارند که حداکثر میزان آن تخمدان
هفته (دوران جنینی) است. از اواسط دوران جنینی و در تمام ۲۰
در  های زایای زنان کههای باروری کاهش پیشرونده در سلولسال

. میزان باروری قبل از [1]افتداتفاق می وجود داردها تخمدان
سالگی ۳۰دهد بعد از د نشان میسالگی در اوج خود است و شواه۳۰
یابد. این کاهش میزان باروری ناشی از کاهش تدریج کاهش میبه

است که خود نتیجه  (Follicular Pool)ها مخزن فولیکول
 ه و بیش از آن نتیجه آترزیهای متوالی ماهانگذاریتخمک
ای کاهش ذخایر فولیکولی مرحلهها است. زنان یک مدل دوفولیکول

کنند. یک کاهش تدریجی از زمان تولد تا تخمدان را تجربه می
سالگی رخ ۳۸سالگی و یک کاهش با شتاب بیشتر بعد از ۳۸
 (Ovarian Reserve)ها دهد. البته ذخیره تخمدانی فولیکولمی

اما در هر صورت همه زنان با  ،با سنین مشابه متفاوت استدر زنان 
. [2]کنندافزایش سن، کاهش ذخایر فولیکولی تخمدان را تجربه می

بنابراین طول دوره باروری محدود و با توجه به افزایش امید به زندگی 
کمیت و کیفیت ذخایر  ،رو به کاهش است. ذخیره تخمدانی

را بیان  (Primordial Follicle Pool)های ابتدایی فولیکول
کند. بنابراین، سن زنان در رزرو تخمدان و تعداد و کیفیت می

هایی ای دارد. به علاوه بیماریهای قابل باروری نقش عمدهتخمک
رسانی آندومتر و مانند آندومتریوز و آدنومیوز که با کاهش خون

. در دشونگزینی همراه هستند با افزایش سن بیشتر میکاهش لانه
سال به مراکز ناباروری  ۳۵کننده بالای نتیجه تعداد زوجین مراجعه

ترین عامل بیشتر است. با وجودی که سن تخمدان مهم
ت، سن تقویمی ) اسدر شیشهباروری ( IVFجه کننده نتیپیشگویی

. پیشگویی تنوع و اختلاف [3 ,1]با سن تخمدان ارتباط ضعیفی دارد
ضروری  IVFگذاری در بین افراد برای شروع برنامه تحریک تخمک
بینی نبوده و نیاز به است و این امر با یک فاکتور قابل پیش

کننده دارد و طرح برنامه درمانی فقط براساس چندفاکتور پیشگویی
 HFSگیری هورمون . اندازه[4]فاکتورهای بالینی قابل اعتماد است

 AMHو کننده فولیکول) روز سوم سیکل (هورمون تحریک
فته در پیشگویی رزرو رکارهای بهلرین هورمون) از شاخصمو(آنتی

  تخمدان است.
ضعیف تخمدان  دهیپاسخ، ۱۹۸۳و همکاران در سال  گارسیابار اولین

ضعیف در بیمارانی  دهیپاسخرا به این صورت گزارش نمودند که 
پیکوگرم در ۳۰۰(کمتر از  افتد که میزان استرادیول پاییناتفاق می
های معمول تحریک و نسبت به رژیمباشند داشته  لیتر)میلی
واحد گنادوتروپین یائسگی ۱۵۰( (FSH/HMG)گذاری تخمک
داد تع ،در نتیجه آن که دهند) پاسخ ضعیفی را نشان HMG -انسانی

این افراد استرادیول کمتر . در واقع [5]بازیابی استکمی تخمک قابل 
عدد در پاسخ به  ۴و فولیکول کمتر از لیتر پیکوگرم در میلی۵۰۰از 

که البته در تعاریف  [6]گذاری داشتندمصرف داروهای محرک تخمک
و  للیتر استرادیوپیکوگرم بر میلی۳۰۰-۵۰۰جدیدتر براساس میزان 

آمده پس از تحریک و همچنین دستبهعدد فولیکول ۳-۵تعداد 
یک عنوان به لیترواحد بر میلیمیلی۱۵تا  ۷خون بین  FSHسطح 

در بولونیا یک کمیته  ۲۰۱۱. در سال [5]معیار اضافی بیان شده است
 یانتخمد فیپاسخ ضع علمی برای استانداردکردن تعاریف مختلف

ی ویژگ سهبرگزار شد که در آن مقرر شد هر فردی که حداقل دو مورد از 
  شود:محسوب می یتخمدان فیپاسخ ضعزیر را داشته باشد جزء 

سن  معیارهای بولونیا،سال): طبق  ۴۰بالابودن سن مادر (بیشتر از  )۱
بیمار با پاسخ ضعیف شناخته شده است. این عنوان بهسال  ۴۰بالای 

سال  ۴۰ه در بسیاری از مراجعین، سن زنان بالای در حالی است ک
 IVFسال، اولین سیکل  ۴۲تا  ۴۰بوده و حتی بعضی از زنان بین 

 ۳کنند و در عین حال هنوز قادر به تولید بیش از خود را تجربه می
عنوان بهاووسیت هستند. هرچند هنوز سن مادر  ۳فولیکول یا 

 (Ongoing Pregnancy)بهترین عامل پیشگویی منفرد حاملگی 
دام ک چه در بیماران نرمال یا در بیماران با پاسخ ضعیف است و هیچ

ای ندارند. از نظر های بررسی ذخیره تخمدان ارزش اضافهاز تست
که  این بود ،شد وارد بولونیا تعداد اووسیت هم ایرادی که به تعریف

رچند تعداد کم ه تخمک ارتباطی با تعداد آن ندارد. کیفیت
آمده یک عامل محدودکننده برای انتخاب دستهای بهاووسیت

اما اخیراً در یک مطالعه بزرگ تاکید  است، IVFاووسیت برای 
انسان و  یانجمن بارور اووسیت که توسط ۳کنند آستانه می
شده است باید بازنگری پذیرفته  )ESHRE( اروپا یشناسانیرو
 .[7]شود
فولیکول پس  ۳آمدن کمتر یا مساوی دستقبلی (به PORسابقه  )۲

 گذاری)از سیکل تحریک تخمک
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 یهاکولیتعداد فولکه با  آزمایش ذخیره غیرطبیعی تخمدان )۳
 شود.مشخص می ۱/۱کمتر از  AMH و ۵-۷از  کمتر (AFC) آنترال
گیری هایی که در اندازهرسد در آینده با توجه به تفاوتنظر می البته به
AMH های با متدهای متفاوت وجود دارد و همچنین پیشرفت

در هر  هامقدار برش گیردتکنیکی که در زمینه سونوگرافی صورت می
 ۲۰۱۱سال  ESHREچنانچه در کنفرانس زمینه تغییر پیدا کند. 

 ارایه شد که به POR یف بیمارانمعیارهای جدیدی برای تعر
معروف است و  (Poseidon criteria) دونیپوز یارهایمع

ه در دهد کتری انجام مییهای جزئگروهبندی بیماران را با زیرتقسیم
 بندی عبارت است از: . این تقسیم[8]مطالعه ما نیز از آن استفاده شد

های بیومارکری مانند سال، دارای تست ٣٥) سن کمتر از ١-الف
AMH ،FSH  وLH (هورمون لوتئینی)  نرمال و سابقهIVF  ناموفق
  ٤های کمتر از د اووسیتتعدابا قبلی 
های بیومارکری مانند سال، دارای تست ٣٥) سن کمتر از ٢-الف

AMH ،FSH  وLH  نرمال و سابقهIVF  تعداد  باناموفق قبلی
   ٤بیشتر از های اووسیت
های بیومارکری نرمال و سابقه تستدارای سال،  ٣٥بیشتر از ب) سن 

IVF  ناموفق قبلی  
  نرمالغیرهای بیومارکری تستدارای سال،  ٣٥سن کمتر از ج) 

 غیرنرمالهای بیومارکری تستدارای سال،  ٣٥د) سن بیشتر از 
است که غیر از سن زنان، عوامل خطر  ضروریالبته اشاره به این نکته 

دیگری هم برای کاهش رزرو تخمدان وجود دارد. اگرچه همه آنها 
هستند  زیبرانگبحثو بعضی از آنها خوبی تعریف نشده است هنوز به

اند. از این عوامل لحاظ نشده ESHRE معیارهایو به همین دلیل در 
های تخمدان و ، سرطانتوان به سیگارکشیدن، آندومتریوزخطر می
درمانی)، آندومتریوما و شیمی های آن (مثل رادیوتراپیدرمان
ژنتیک، خصوص در همراهی با جراحی روی تخمدان، مشکلات به

. از [9 ,8]های خودایمنی و ناباروری غیرقابل توجیه اشاره کردبیماری
دیگر عوامل خطر برای کاهش رزرو تخمدان که جدیدتر هم هستند، 

، بتاتالاسمی وابسته به ترانسفیوژن و آمبولیزاسیون ۱دیابت نوع 
وند؛ هرچند در ششریان رحمی برای درمان میوم رحم محسوب می

 .[8]م اصلی کاهش رزرو تخمدان ناشناخته استمکانیزغالب موارد، 
 پاسخ ضعیف تخمدانیبا  اهمیت مطالعات جدیدتر روی بیماران
 دلیل تغییر سبک زندگی، اینعلاوه بر افزایش تعداد این بیماران به

ولی قابل استناد  ،است که مطالعات موجود اگرچه زیاد هستند
نیستند. به عبارتی حجم نمونه آنها کم است یا تعریف واحدی از 

در همه آنها لحاظ نشده است. به همین دلیل  پاسخ ضعیف تخمدانی
وند انجام ش ESHREید لازم است مطالعات بیشتری با تعریف جد

های درمانی این بیماران نیز مانور بیشتری تا بتوان روی استراتژی
  . [10]ریزی کردمطالعات بیشتری را پیداد و 

این افراد معمولاً در بارداری طبیعی خود دچار مشکل هستند و باید 
ترین فاکتور . مهمشوند (ART) یبارورکمکتکنیک  وارد سیکل
تخمدان به تحریک  دهیپاسخ، میزان IVFکننده نتیجه مشخص

های حد تخمدان به تحریک در سیکل از کم یا بیش دهیپاسخاست. 
IVF یش ب دهیپاسخمناسب است. در حالی که  دهیپاسختر از شایع

از حد تخمدان با تغییراتی در رژیم درمانی قابل پیشگیری است، 
کم تخمدان، به مداخلات درمانی مختلف مقاوم بوده و  دهیپاسخ

مدان تخ دهیپاسختاکنون استراتژی درمانی مناسبی برای افزایش 
های اخیر مطالعات فراوانی روی طی سال. [1]تعریف نشده است

د های مختلفی پیشنهاصورت گرفته است و پروتکل PORدرمان افراد 
یکسان نبوده و بسته  PORها برای بیماران شده است که این پروتکل

لی ک طورتواند متفاوت باشد. بهو نظر پزشک میبه شرایط بیمار 

ها شامل "پروتکل آنالوگ این پروتکل دی وجود دارد؛های زیاپروتکل
GnRH )پذیر رژیم انعطاف، "")نیهورمون آزادکننده گنادوتروپ

"، GnRHمدت آگونیست پروتکل طولانی"، GnRHآگونیست 
پروتکل "، "GnRH مدت آگونیست میکرودوزپروتکل کوتاه"

" GnRH"پروتکل آنتاگونیست و " GnRHمدت آگونیست کوتاه
  .[12 ,11]شوندمی

) قادر واحدمیلی۲۲۵-۳۰۰ها (که دوز استاندارد گنادوتروپین زمانی
های مناسب نیست، استفاده از دوزهای بالای به تولید فولیکول

تجویز د که شوگنادوتروپین، یک روش درمان محسوب می
؛ [10]شودانجام می واحدمیلی۶۰۰و  ۴۵۰، ۳۰۰ها با دوز گنادوتروپین

های آنتاگونیست های دیگر درمان استفاده از پروتکلروشاز 
است. این پروتکل از  (GnRHant)هورمون آزادکننده گنادوتروپین 

کند. این استفاده می GnRHهای آگونیست یا آنتاگونیست آنالوگ
ی خاصی در گنادوتروپین ها دارای جایگزینی آمینواسیدهاآنالوگ

ای قرار صورت گستردهبه IVFطور کلی هر دو آنالوگ در هستند. به
گیرند تا القای فولیکولوژنز را از طریق پیشگیری از ترشح هورمون می
LH ؛ روش دیگر 9]-[11دنگذاری منجر شوو بازیابی زمان تخمک

ه گذاری است کمدت (محدود) القای تخمکاستفاده از پروتکل کوتاه
(یک مولکول گیرنده  (CC)ات در این پروتکل کلومیفن سیتر

استروژن و یک مهارکننده رقابتی از استروژن است که برای درمان 
باروری از چهار دهه گذشته استفاده شده است) در ارتباط با 

که در  شوداستفاده می (HMG)گنادوتروپین یائسگی انسانی 
. ولی با این [13 ,11]موثرتر است %۴۶تنها حدود  HMGمقایسه با 

ریزی و اجرا شده هایی که تاکنون بر این اساس پایهپروتکل وجود
ها در بر موثری برای تخمدان دهیپاسخاست، روش موفقی نبوده و 

نداشته است و پیشگویی پاسخ تخمدان قبل از آغاز تحریک 
گذاری با داروهای هورمونی تنها راه برای تجویز دوز مناسب و تخمک
های متفاوتی با که پروتکل جود اینخطر دارو است. هر چند با وبی

اند تاکنون ها مورد مطالعه قرار گرفتهانواع مختلف گنادوتروپین
درمان موثر واقعی برای حل این معضل یافت نشده است و هنوز این 

ست که بهترین پروتکل درمانی برای ا سئوال به قوت خود باقی
این پژوهش با هدف  .[10]چیست پاسخ ضعیف تخمدانیبیماران با 

با  نصارم در خصوص بیمارافوق تخصصی بررسی پروتکل بیمارستان 
  و نتایج آن انجام شد. پاسخ ضعیف تخمدانی

  

  هاو روش ابزار
 یهاپرونده یبررسکه با  استمقطعی  -این پژوهش از نوع توصیفی

بودن PORکه  ١٣٩٦ تیلغا ١٣٩٤ سالصارم از  مارستانیموجود در ب
معیارها و تعاریف روز دنیا به اثبات رسیده بود و با پروتکل آنها طبق 

 ،درمانی بیمارستان فوق تخصصی صارم مورد درمان قرار گرفته بودند
(تعداد  یقبل ART جی، نتاAMH)، زنان( نیسن مراجعو  انجام شد
 ها،کلی) تعداد سیعدم حاملگ ای یحاملگ -آمدهدستتخمک به

که در مرکز صارم شروع و به اتمام  پاسخ ضعیف تخمدانیبرنامه 
که  هاییآمده، تعداد تخمکتدسبه هایتخمک عدادت بود، دهیرس

(میکرواینجکشن یا تزریق اسپرم داخل تخمک)  ICSI ندیتحت فرآ
 هاینیآمده، تعداد جندستبه هاینیتعداد جن ،گرفتندقرار 
 ،یحاملگ هایانتقال، تعداد تست یهاکلیشده، تعداد سمستقل

 ضربان قلب جنینی مثبت از نظر هایینسبت و تعداد سونوگراف
(FHR) میزان باروری، میزان  کیمثبت (به تفک جینتا یو بررس
پایه،  FSHمورد بررسی قرار گرفت. اثر متغیرها، سن،  )غیره وکاشت 

AFC  وAMH دش تعیینهای پاسخ تخمدان کنندهتعیینعنوان به 
 شدن تست حاملگی تا زمانار اصلی موفقیت پروتکل، مثبتــو معی
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                                                         یدانشنامه صارم در طب بارور

  ضربان قلب جنین در نظر گرفته شد.بودن انجام سونوگرافی و مثبت
کننده در این فاصله زمانی دوساله به تعداد کل بیماران مراجعه

دهی تخمدان آنها به داروهای کلینیک ناباروری صارم که پاسخ
طبق تعاریف و استانداردهای گذاری ضعیف بوده و تحریک تخمک

 بندیتقسیم پاسخ ضعیف تخمدانیالمللی جزء گروه با بین
  نفر بود. ١٠٤شوند، می

کننده به زنان مراجعه ،[15 ,14]طبق جدیدترین مقالات روز دنیا 
 پاسخ ضعیفجزء دارای معیارهای زیر بودند،  کهبیمارستان صارم 

  :شدندمحسوب  تخمدانی
های تست دارایسال  ٣٥کننده با سن کمتر از ) زنان مراجعه١-الف

ناموفق  IVFو سابقه  نرمال LHو  AMH ،FSHبیومارکری مانند 
  اووسیت ٤ کمتر ازهای میزان اووسیت باقبلی 
های تست دارایسال  ٣٥کننده با سن کمتر از ) زنان مراجعه٢-الف

ناموفق  IVFنرمال و سابقه  LHو  AMH ،FSHبیومارکری مانند 
  اووسیت ٤بیشتر از های میزان اووسیت باقبلی 

های بیومارکری تست دارایسال  ٣٥بالای  کنندهب) زنان مراجعه
  ناموفق قبلی  IVFنرمال و سابقه 

های تست دارایسال  ٣٥کننده با سن کمتر از ج) زنان مراجعه
  غیرنرمالبیومارکری 

های تست دارایسال  ٣٥کننده با سن بالای د) زنان مراجعه
  غیرنرمال یبیومارکر

بندی مذکور قرار شدند و در طبقه IVFکلیه زنانی که وارد سیکل 
  مطالعه خارج شدند. ، ازنگرفتند

یف پاسخ ضعپروتکل  یروش اجرا پروتکل درمانی بیمارستان صارم:
رف صدنبال مکه به بودصورت  نیصارم به ا مارستانیدر بتخمدانی 

 کل،یس ٢١در روز  (OCP) یخوراک یقرص ضدباردار دوره کی
. یافتمیو تا روز دوم ادامه  شدهبا دوز کم شروع  GnRH ستیآگون

واحد شروع  ٦٠٠تا  ٤٥٠دوز حداقل  اب نیگنادوتروپ ،سپس در ادامه
 ستیآنتاگون ،دیرسمی ١٤-١٣به  کولیاندازه فول که ی. زمانشدمی

ان کلیه بیمار .یافتمیروز قبل از پانکچر ادامه  کیو تا  شدهشروع 
 کننده در این مطالعه طبق این پروتکل مورد درمان قرار گرفتهشرکت
 βHCG حاملگی و ارزیابی افراد تا زمانی که تست بیوشیمیایی بودند

بودن جواب آزمایش، و در صورت مثبت انجام دهند ادامه داشت
هفته بعد برای ارزیابی وضعیت قلب جنین  ۳ها تا سونوگرافی بررسی

(FHR+)  کردمیپیدا ادامه.  
آنالیز شدند و  SPSS 22افزار آمده با استفاده از نرمدستهای بهداده

 رهایبین متغی همبستگیهمبستگی پیرسون برای بررسی آزمون 
  .مورد مطالعه با نتیجه تست حاملگی انجام شد

  

  هایافته
ساله به کلینیک دوکننده در فاصله زمانی مراجعه بیمار ١٠٤بین از 

الای اکثریت ب ی بودند،تخمداندارای پاسخ ضعیف ناباروری صارم که 
بیشترین تعداد مراجعین  سال سن داشتند. ٤٠تا  ٣٥سال و بین  ٤٠

مراجعین دارای مدرک لیسانس  همچنین بیشترند. ساکن تهران بود
  . )١(جدول  دار بودندو خانه

) %٥٥٫٨نفر ( ٥٨کننده به بیمارستان صارم، نفر مراجعه ١٠٤از تعداد 
نفر  ٣٨نفر آنها لاپاراتومی شده و  ١٩سابقه جراحی قبلی داشتند که 

نفر از این تعداد سابقه لاپاراسکوپی  ١٣لاپاراسکوپی شده بودند و 
عامل  ) دارای نازایی با%١تخمدان داشتند. از این تعداد یک نفر (

ند و سایر ) دارای عامل تخمدانی بود%٣٢٫٧( نفر ٣٤و  ای بودلوله
) نازایی با عامل نامشخص داشتند. میانگین مدت %٦٣٫٥افراد (

 ٢١ حداکثر یک سال و حداقل باسال  ١١/٥±٦٧/٤این افراد نازایی در 

) اقدام به درمان %٥٥٫٨نفر ( ٥٨کننده، افراد مراجعه بیناز  .سال بود
) %٤٤٫٢نفر ( ٤٦قبلی بودند و  IVFنازایی نموده و دارای سابقه انجام 

  گونه درمان خاصی را انجام نداده بودند.  هیچ
  

توزیع فراوانی مطلق و نسبی اطلاعات دموگرافیک بیماران تحت درمان ) ١جدول 
  نفر) ١٠٤با پروتکل درمانی بیمارستان صارم (

  درصد  تعداد  دموگرافیکمتغیرهای 
  سن
  ٨/٤  ٥  سال ٣٠زیر 

  ٣/١٨  ١٩  سال ٣٥تا  ٣٠بین 
  ٥/٣٦  ٣٨  سال ٤٠تا  ٣٥بین 

  ٤/٤٠  ۴۲  سال ٤٠بالای 
  محل سکونت

  ٨/٥٥  ٥٨  تهران
  ٧/٧  ٨  های شمالی کشوراستان
  ٠/٢٤  ٢٥  های غربی کشوراستان
  ٨/٣  ٤  های شرقی کشوراستان
  ٨/٥  ٦  های جنوبی کشوراستان
  ٩/٢  ٣  های مرکزی کشوراستان

  سطح تحصیلات
  ٨/٣  ٤  سوادبی

  ٤/١٤  ١٥  سیکل
  ١/٢٢  ٢٣  دیپلم

  ٢/٤٥  ٤٧  لیسانس
  ٦/١٠  ١١  فوق لیسانس

  ٨/٣  ٤  دکتری
  شغل

  ٩/١  ٢  خدماتی
  ٢/٢٠  ٢١  اداری
  ٩/٥٢  ٥٥  دارخانه
  ٨/٣  ٤  آزاد
  ٢/٢١  ٢٢  سایر

  
مولرین هورمون) در این افراد (آنتی AMHمیانگین سطح سرمی 

 FSHو میانیگن سطح سرمی لیتر نانوگرم بر میلی۵۱/۰±۸۶/۰
ای ه. همچنین تعداد فولیکولبود لیترواحد بر میلیمیلی۴۰/۵±۳۱/۹

طور میانیگن . افراد تحت درمان بهبود ۵۷/۲±۸۰/۴ (AFC)آنترال 
ای هتعداد تخمکمیانگین ند. دوره سیکل ناموفق داشت ۴۲/۱±۸۵/۱
ف پاسخ ضعی آمده از سیکل فعلی که تحت درمان پروتکلدستبه

های که نسبت به تعداد تخمک بود ۷۹/۴±۹۸/۲ بودند تخمدانی
های بالغ داد تخمکتع داد.افزایش نشان  عدد ۸۷۰/۳سیکل قبلی 
و بود  ۸۶/۳±۵۳/۲طور میانگین در سیکل تحت درمان آماده لقاح به

های ند. تعداد جنینلقاح داده شد هاتخمکاز  ۵۶/۲±۹۱/۳
که از این تعداد  بود ۶۹/۲±۷۵/۱ طور متوسطشده بهتشکیل
در کل تعداد  و ندبودو قابل انتقال  Bو  Aدارای گرید  ۶۵/۱±۵۶/۲

  . )۲(جدول بود  ۱۰/۲±۹۶/۰شده دادههای انتقالجنین
کننده که تحت درمان با پروتکل نفر مراجعه ۱۰۴ر نهایت از تعداد د

) نتیجه آزمایش %۲۰٫۲نفر ( ۲۱ ،قرار گرفتند پاسخ ضعیف تخمدانی
βHCG  و از نظر سونوگرافی هم جنین بعد از سه هفته  داشتندمثبت
  بود. +FHRدارای 

شدن نتیجه تست شده و مثبتهای لقاح دادهبین تعداد تخمک
)؛ در p=۰۴/۰؛ r=۲۰۱/۰(داری وجود داشت حاملگی همبستگی معنی
آمده، دستهای بههای بالغ، تعداد جنینصورتی که تعداد تخمک

شده های منتقلو نیز تعداد جنین Bو  Aهای با گرید تعداد جنین
شدن تست حاملگی نداشتند (جدول داری با مثبتهمبستگی معنی

۳.(  
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ا پروتکل پاسخ میانگین متغیرهای مورد مطالعه در افراد تحت درمان ب) ٢جدول 
  ضعیف تخمدانی در بیمارستان صارم
  میانگین آماری  متغیرها

  ١١/٥±٦٧/٤	(سال) نازایی مدت
  ٧٩/٤±٩٨/٢	در این سیکل آمدهدستهای بهتخمکتعداد 
AMH لیتر)(نانوگرم بر میلی	٨٦/٠±٥١/٠  

  ٨٠/٤±٥٧/٢	(AFC)آنترال  یهاکولیتعداد فول
FSH لیتر)واحد بر میلی(میلی	٣١/٩±٤٠/٥ 
 ٨٧/٣±٦٢/٢	قبلی سیکل در هاتخمک تعداد
 ٨٥/١±٤٢/١	قبلی ناموفق هایسیکل تعداد
 ٧٦/٤±٩٧/٢	هاتخمک تعداد
 ٨٦/٣±٥٣/٢	بالغ هایتخمک تعداد
 ٩١/٣±٥٦/٢	شدهدادهلقاح هایتخمک تعداد
 ٦٩/٢±٧٥/١	جنین تعداد

 ٥٦/٢±٦٥/١	Bو  A گرید با هاتعدادجنین
 ١٠/٢±٩٦/٠	شدهمنتقل هایجنین تعداد

  
  بررسی همبستگی بین متغیرهای مورد مطالعه با نتیجه تست حاملگی) ۳جدول 

داریسطح معنیضریب همبستگی  متغیرها
 ٠٤/٠ ٢٠١/٠  شدهتعداد تخمک لقاح داده

 ٤٤٥/٠ ٠٧٦/٠	تعداد تخمک بالغ
 ٢٨٩/٠ ١٠٥/٠	تعداد جنین

 ٣٠٣/٠ ١٠٢/٠	Bو  Aتعداد جنین با گرید 
 ٥٧٤/٠ ٠٥٦/٠  شدهتعداد جنین منتقل

  

  بحث 
این پژوهش با هدف بررسی میزان موفقیت (میزان بارداری مثبت) 

در بیمارستان صارم انجام  پاسخ ضعیف تخمدانیپروتکل درمانی 
 ۱۳۹۴ساله از ابتدای سال دوشد. در این پژوهش که در یک بازه زمانی 

نفر از بیماران  ۱۰۴پذیرفت، از اطلاعات انجام  ۱۳۹۶تا انتهای سال 
ای ه. بررسیناباروری صارم استفاده شدکننده به کلینیک مراجعه

کننده به کلینیک ناباروری صارم نشان دموگرافیک بیماران مراجعه
سال  ۴۰نده، محدوده سنی بالای کنزنان مراجعه %۴۰دهد که می
 پاسخای اصلی فاکتورهتواند یکی از ریسکند که خود میداشت

باشد. البته مطالعات گوناگون در کشورهای  ضعیف تخمدانی
 پاسخ ضعیف تخمدانیسنی متفاوتی را برای بروز  دامنهمختلف 

  ۳۱طور مثال در بریتانیا متوسط سن اند. بهناباروری گزارش نموده
سال و در سایر مطالعات در  ۲۵سال، در هند  ۹/۲۹سال، در کویت 

 هایکه البته با نتایج بررسی [16]گزارش شده استسال  ۳/۳۳ایران 
دلیل محدودبودن تعداد افراد تواند بهما همخوانی ندارد که این امر می

  مورد بررسی در این پژوهش باشد. 
دهد که بیشترین مراجعه به های دموگرافیک نشان مینتایج بررسی

ی به دلیل نزدیکتواند بهکلینیک ناباروری صارم از تهران بوده که می
ی های غرباین مرکز باشد و پس از تهران بیشترین مراجعه از استان

تاثیر منطقه جغرافیایی روی  دلیلتواند بهایران بوده است که می
مولرین در افراد باشد. آنتیهورمون فاکتورهای تخمدانی مانند سطح 

 براثر منطقه جغرافیایی  در مورد و همکاران عارفی نتایج مطالعه
مولرین آنتیهورمون طور مستقیم با سطح که به Dسطح ویتامین 
طور به Dبیانگر آن است که میزان سطح ویتامین  ،در ارتباط است

بع آن طتر از سطح نرمال بوده که بالایینداری بین زنان ایرانی پمعنی
داری را نشان مولرین نیز کاهش معنیآنتیهورمون میزان سطح 

تواند به پوشش افراد و قرارگیری در معرض نور دهد که میمی
رارگیری دلیل قو در مناطق غربی ایران بهخورشید بستگی داشته باشد 

در مناطق کوهستانی و کاهش میزان تابش خورشید بیشتر دیده 
و همکاران روی افرادی  مقصودیحاجیای که . در مطالعه[17]شودمی

ند، به این نتیجه رسیدند که شوند انجام دادمی ISCIپروسه که وارد 

ایران بوده است که با نتیجه پژوهش بیشترین میزان مراجعه از غرب 
مولرین یکی آنتیهورمون که  . با توجه به این[18]ما همخوانی دارد
ه است، لذا اگرچ پاسخ ضعیف تخمدانیبندی برای از معیارهای طبقه

ان توتوان به کل ایران تعمیم داد، میهای این پژوهش را نمییافته
نظر گرفت که یکی از دلایل افزایش مراجعین از  فرض را دراین پیش

 پاسخدلیل فزایش میزان مشکلات ناباروری، بهغرب ایران برای ا
  است.  ضعیف تخمدانی

، دانیپاسخ ضعیف تخمبرای تشخیص بولونیا دیگر از معیارهای  یکی
فاکتور رشد  خانوادهسوپر یاز اعضا یكی AMHاست.  AMHهورمون 

های سرتولی از است که در دوران جنینی در سلول بتا ردهندهییتغ
عمر  افزایش یكم ارنمودشود. سیستم تناسلی جنین مذکر بیان می

مشخص  یبدو یهاتخمدان، از طریق كاهش سایز ذخیره فولیكول
مدان تخ مطالعات نشان داده است كه بین ذخیره فولیكولی. دشویم

. این هورمون رابطه مثبت وجود دارد کی AMH و سطح سرمی
پاسخ ضعیف کننده در یک عامل پیشگوییعنوان بهتواند می

از مزایای استفاده از این هورمون در در نظر گرفته شود.  تخمدانی
تخمدان، سطح پایدار و بدون تغییر آن در طول ت بینی فعالیپیش

بازتابی از سایز گروه  ،AMH سطح سرمی است. هر سیكل ماهانه
كوچك در حال رشد است كه به تحریكات ی هافولیكول

 AMHسطح هورمونی  .19][ندهستها بسیار حساس گنادوتروپین
نانوگرم بر ۸۶/۰طور میانگین شده در افراد مورد مطالعه بهیریگاندازه
اسخ پتر بوده و در گروه که نسبت به سطح نرمال پایین بود لیترمیلی

 گیرند و با توجه به اینقرار می ۶/۰-۹/۰در محدوده  ضعیف تخمدانی
 مولرین همبستگیآنتی هورمون که بین افزایش سن و کاهش سطح

 ۴۰مورد مطالعه بالای  افراد %۴۰و حدود  [16]معکوسی وجود دارد
یدا پمولرین توجیه آنتیهورمون بودن سطح این پایین سال هستند،

ن مولریشده نیز سطح هورمون آنتیکند. در اکثر مطالعات انجاممی
  . [5]کمتر از محدوده نرمال است

دیگر از معیارهای  که یکی آمدهدستهای آنترال بهتعداد فولیکول
است در پروتکل درمانی صارم،  پاسخ ضعیف تخمدانیتشخیص 

ه المللی کتاندارد بیندست آمد و با توجه به معیارهای اسبه ۸۰/۴
۳AFC≤  کند، بیانگر محسوب می پاسخ ضعیف تخمدانیرا جزء

  ت. های آنترال اسموفقیت این پروتکل در افزایش تحریک فولیکول
کننده به شده در بیماران مراجعهگیریاندازه FSHسطح سرمی 

ار که با توجه به مقد بودلیتر واحد بر میلیمیلی۳۱/۹بیمارستان صارم 
ولی با  ،در) در رنج نرمال قرار دا۸/۲-۱۱/۳نرمال در روز سوم قاعدگی (

توان گفت همبستگی ضعیفی بین توجه به روند افزایشی آن می
و حسین وجود دارد. مطالعه  FSHافزایش سن و افزایش سطح 

  . [16]نیز موید همین ارتباط است ۲۰۱۸همکاران در سال 
آمده از سیکل فعلی که تحت دستبههای تعداد تخمکمیانگین 

بود که نسبت به  ۷۹/۴بودند،  پاسخ ضعیف تخمدانیدرمان پروتکل 
عدد) افزایش نشان داد. تعداد  ۸۷/۳های سیکل قبلی (تعداد تخمک

طور میانگین در سیکل تحت درمان های بالغ آماده لقاح بهتخمک
  داده شدند. ها لقاح عدد از تخمک ۹۱/۳عدد بود و  ۸۶/۳

داری بین تعداد نیمع همبستگیاین پژوهش، طبق نتایج 
که  شده و نتیجه تست حاملگی وجود داشتدادههای لقاحتخمک

تواند بیانگر موفقیت پروتکل در افزایش تحریک خود می
. دباشآمده در سیکل فعلی دستهای بهگذاری و تعداد تخمککتخم

عداد کند و تکمک می یافتههای لقاحتخمک عداداین امر به افزایش ت
یابد که در نهایت منجر شده موفق نیز افزایش میهای منتقلجنین
  ود. ششدن تست حاملگی میها و مثبتگزینی موفق جنینبه لانه

بود که از این عدد  ۶۹/۲طور متوسط شده بهای تشکیلـهتعداد جنین
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                                                         یدانشنامه صارم در طب بارور

که در کل  ندو قابل انتقال بود Bو  Aدارای گرید عدد  ۵۶/۲تعداد 
 ۱۰۴عدد شد. در نهایت از تعداد  ۱۰/۲شده دادههای انتقالتعداد جنین
 پاسخ ضعیف تخمدانیکننده که تحت درمان با پروتکل نفر مراجعه

 ۱۰/۲ طور متوسطد حاملگی موفق در ازای انتقال بهقرار گرفتند، تعدا
) بوده است که نتیجه %۲۰٫۲نفر ( ۲۱عدد جنین در هر سیکل، 

آنها مثبت شده و از نظر سونوگرافی هم جنین بعد  βHCGآزمایش 
  به اثبات رسیده است.  +FHRهفته دارای  ۳از 

نیک لیشده در کدهد پروتکل تصویبها نشان مینتایج این بررسی
ناباروری صارم که برای درمان این افراد به کار برده شده است یک 

بوده  GnRHو آنتاگونیست  GnRHدوز کم  پروتکل ترکیبی شامل
ه توانستهیپوتالاموس  -است که از طریق سرکوب چرخه هیپوفیز

. این پروتکل توانسته است نمایدگذاری را ایجاد تحریک تخمک
و  کاورموفقیت در بارداری را منجر شود که این نتایج با  ۲۰٫۲%
به همراه  OCPدارد که در یک پروتکل مشابه از هماهنگی  [7]آرورا

GnRH  استفاده کرده بودند و کاهش نیاز به گنادوتروپین و میزان
 ۴۵۰حاملگی بالاتری را به همراه داشته است. در یک مطالعه دیگر 

و  %۲۰نفر مورد مطالعه قرار گرفتند که میزان موفقیت در بارداری 
دهد پژوهش و نشان می ]02[گزارش شده است %۱۴میزان تولد زنده 

دهنده داشته که خود نشاننفر همان میزان موفقیت را  ۱۰۴ما با 
  بودن پروتکل اجرایی کیلینیک ناباروری صارم است. موفق

اگرچه نتایج بیانگر آن است که پروتکل کاربردی بیمارستان صارم، با 
های که تعداد سال نتایج موفقی همراه بوده است، لذا با توجه به این

که تعداد  ال بوده و همچنین با توجه به اینس ۲مورد مطالعه 
مراجعین به کلینیک نازایی صارم بسیار بیشتر از حجم مورد مطالعه 

 هاینگر برای بررسیشود یک مطالعه آیندهما است، پیشنهاد می
  های بیشتر طراحی و اجرا شود.تر، با حجم نمونه بالاتر و دادهقدقی

  

  گیرینتیجه
شده در بیمارستان فوق تخصصی صارم که برای پروتکل تصویب

به کار برده شده، منجر به  پاسخ ضعیف تخمدانیدرمان بیماران با 
 در بارداری شده است. %۲/۲۰موفقیت 

  
از جناب آقای دکتر صارمی و کارکنان محترم کلینیک تشکر و قدردانی: 

  یم.رتشکر و قدردانی را داناباروری صارم نهایت 
اين طرح در کميته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی ايران به  تاییدیه اخلاقی:

  .تصويب رسيده است
  موردی از سوی نویسندگان گزارش نشده است.تعارض منافع: 

 نگارنده(نویسنده اول)، یی معصومه روستاسهم نويسندگان: 
 پژوهشگر(نویسنده دوم)، ی آمنه لاهوت )؛%۴۰( شناسروش/مقدمه
)، سوم(نویسنده  یشام میمر )؛%۴۰( بحث نگارنده/یآمار گرلیتحلی/اصل

  )%۲۰( کمکی پژوهشگر
  .است هشد تامين صارم ناباروری و باروری تحقيقات مرکز توسط منابع مالی:
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