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تخمدان ارتباط تعداد فوليكولهاي آنترال و حجم تخمدان در پيشگوئي پاسخ 

گذاريتحريك تخمكبه 

.2(.M.D)ليلي حفيظي ، 1(.M.D)نزهت موسوي فر 

،دانشگاه علوم پزشـكي و خـدمات بهداشـتي، درمـاني مشـهد            ،ان ناباروري منتصريه  يم تخصصي مركز درم   تعضو  و  عضو هيات علمي    -1

.مشهد، ايران

.  رزيدنت زنان و زايمان، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي، درماني مشهد، مشهد، ايران-2

. باشـد گـذاري  مـي  يكي از مشكلات مهم در درمان ناباروري عدم پاسخ تخمدان به پروتكلهاي مختلف تحريك تخمك         

بيني كننده پاسـخ تخمـدان مطـرح شـده        ابتداي سيكل به عنوان عامل پيش      درنترال و حجم تخمدان     اخيراً تعداد فوليكول آ   

هدف از اين مطالعه اثبـات ارتبـاط حجـم تخمـدان و يـا تعـداد فوليكولهـاي آنتـرال بـا پاسـخ تخمـدان بـه تحريـك                  . است

 سـيكل تحريـك   115 بيمار نابارور، در 112نگر بوده و بر روي    اين مطالعه از نوع تحليلي و آينده      . گذاري مي باشد  تخمك

گيـري گرديـد و      پايه سرم در روز سـوم قاعـدگي انـدازه          FSHدر اين بيماران ميزان     . گذاري صورت گرفته است   تخمك

بيماران بر اسـاس رژيـم   . علاوه بر اين حجم تخمدان و تعداد فوليكولهاي آنترال توسط سونوگرافي واژينال محاسبه شد    

.  ميليمتري يا بزرگتر تعريـف شـد  16پاسخ به درمان به صورت وجود چند فوليكول . روه تقسيم شدنددرماني به چهار گ  

حجـم  .  پايه سرم و پاسخ به درمان با تعداد فوليكولهاي آنترال و حجـم تخمـدان بررسـي شـد                   FSHسپس ارتباط سن،    

لهاي  آنترال و حجم تخمدان بـا سـن ارتبـاط    تخمدان با تعداد فوليكولهاي آنترال ارتباط مستقيم داشته، ولي تعداد فوليكو 

FSH پايه سرم نيز ارتباط معكوس داشته ولي بين حجـم تخمـدان و        FSHتعداد فوليكولهاي آنترال با     . معكوس داشتند 
 حجـم تخمـدان و تعـداد        HMGاز بـين روشـهاي مختلـف درمـاني تنهـا در گـروه               . پايه سـرم ارتبـاطي مشـاهده نشـد        

. سخ بيمار به درمان ارتباط مستقيم داشته و در مورد ساير پروتكلها اين ارتبـاط وجـود نداشـت                  فوليكولهاي آنترال با پا   

 ميليمتـر،  20 عـدد و قطـر تخمـدان كمتـر از     5در بررسي بيشتر در اين گروه مشخص شد كه در تعداد فوليكول كمتر از              

گرافي واژينال و ارزيابي حجم تخمـدان و        دهد كه سونو  بررسي نتايج نشان مي   . باشداحتمال لغو سيكلها خيلي بيشتر مي     

.بيني كندتواند پاسخ بيمار به درمان را پيشها ميتعداد فوليكول آنترال قبل از شروع گنادوتروپين

.گذاريفوليكول آنترال، حجم تخمدان، پاسخ تخمدان، تحريك تخمك:ژگانگل وا

 دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشـتي  ،)ع(بيمارستان امام رضا    ،بخش زنان و مامايي    نزهت موسوي فر،   دكتر:آدرس مكاتبه 

. مشهد، ايران،درماني مشهد

Mossavifar@mums.ac.ir:پست الكترونيك
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مقدمه
ــاران     ــاوره بيم ــد اصــلي در مش ــدان كلي ــرد تخم ــابي عملك ارزي

ناباروري است كه بايسـتي تحـت درمـان بـا پروتكـل هـاي مختلـف                 

در صورتيكه روشـي قابـل اعتمـاد        .  قرار گيرند  گذاريتخمكتحريك  

ــك     ــف تحري ــه روشــهاي مختل ــدان ب ــي پاســخ تخم ــيش بين ــت پ جه

 وجود داشته باشـد، بـه ميـزان زيـادي در پـيش آگهـي              گذاريتخمك

كمك نموده و از لغو يـا عـدم        گذاريتخمكموفقيت هر سيكل تحريك     

هـاي اضـافي و   موفقيت سيكلهاي تحريكي و در نتيجه صـرف هزينـه      

اتــلاف وقــت و از همــه مهمتــر مشــكلات روحــي و روانــي بيمــاران  

 از جملـه روشـهاي معتبـر در تعيـين پاسـخ      .پيشگيري خواهـد نمـود   

 تخمـك گـذاري، سـن بيمـار و ميـزان            تخمدان به روشهاي تحريـك        

FSH   مطالعـات متعـددي   . باشـد مـي ) روز سوم قاعـدگي (  پايه سرم

ــت در   ــزان موفقي ــا مي ــاكتور ب ــن دو ف ــاط اي ــك ارتب  ســيكلهاي تحري

 كـه   نمـود ولـي بايسـتي تأكيـد       ). 1-4(اند  را ثابت نموده  گذاريتخمك

هيچيك از آنها مطلق نبوده و تعيين كننده اصلي عمـل خـود تخمـدان               

در مطالعات اخير حجم تخمدان و تعداد فوليكولهاي آنتـرال در           . است

مـدان   را جهت پيش بيني پاسخ تخ      گذاريتخمكابتداي سيكل تحريك    

ــد IVF1در ســيكلهاي  ــوده ان ــنهاد نم ــورد  ). 5،1-8. ( پيش ــا در م ام

-COHكاربرد اين دو پارامتر در تعيين پاسخ تخمدان در سـيكلهاي     
IUI2             گـذاري تخمـك  و با استفاده از پروتكل هـاي مختلـف تحريـك

).9(گزارشهاي محدودي وجود دارد 

نتـرال و حجـم   در اين مطالعه ابتدا دو پارامتر تعداد فوليكولهاي آ  

خواهـد   پايه سرم و سن بيمار مورد بررسـي قـرار           FSHتخمدان با   

گرفت و سپس ميزان موفقيت ايـن دو پـارامتر در پـيش بينـي پاسـخ                

ــيكلهاي         ــدان در س ــهاي   COH-IUIتخم ــك از روش ــر ي  در ه

.گيردمي مورد ارزيابي قرار گذاريتخمكمختلف تحريك   

مواد و روشها
 بر روي تعـداد     (Cohort)نگر  ع تحليلي و آينده   اين مطالعه از نو   

گـذاري تخمك زن نابارور تحت درمان با تحريك        112 سيكل در    115

 ماهـه از ارديبهشـت لغايـت        5اين افـراد طـي يـك دوره         . انجام گرفت 

درمان نابـاروري   براي درمان ناباروري به مركز     1379شهريور ماه   

 بيماران  .مراجعه كرده بودند  ) يهمنتصر(دانشگاه علوم پزشكي مشهد     

ندومتريوز يا عمل جراحي بر روي تخمدانها از تحقيـق          اداراي سابقه   

 پايه سـرم در روز سـوم سـيكل    FSH در تمام بيماران   .حذف شدند 

عـلاوه بـر ايـن حجـم تخمـدان و تعـداد       . قاعـدگي انـدازه گيـري شـد    

هيتـاچي  (فوليكولهاي آنترال نيز توسط سونوگرافي واژينال       

انـدازه  در روز سـوم قاعـدگي       )  مگـاهرتز  5/5 با پروب واژينـال      405

1- In Vitro Fertilization
2- Controlled Ovarian Hyperstimulation/Intra Uterine 
Insemination

حجم تخمدان توسط روشي ساده با اندازه گيري دو قطـر      . گيري شد 

تعيين گرديد  ) در بزرگترين نماي سونوگرافيك   ( عمود بر هم تخمدان     

سپس بيماران بـر اسـاس رژيـم درمـاني در چهـار گـروه قـرار                 ). 1(

گــرم در روز ميلــي100 تحــت درمــان بــا كلــوميفن  نفــر52: گرفتنــد

)100CC ( ،10 ميلي گرم در روز 150 نفر با كلوميفن )150 CC( ،

+HMG) HMG نفر با كلوميفن همراه بـا  30 و HMG نفر با 23
CC .(      سپس پاسخ به درمان در هـر رژيـم درمـاني بطـور جداگانـه

 چنـد   پاسخ مناسب به درمـان بصـورت وجـود يـك يـا            . ارزيابي شد 

در بررسي نتـايج،  .  ميلي متر يا بيشتر تعريف شد   16فوليكول با قطر    

حجم تخمدان و تعداد فوليكولهاي آنترال با پاسـخ بيمـار بـه درمـان،            

.  پايـه سـرم در روز سـوم سـيكل مقايسـه شــد     FSHسـن بيمـار و   

ارتباط بين هر دو متغير با استفاده از ضريب همبسـتگي تعيـين شـد              

 در  .براي تمام محاسبات در نظر گرفتـه شـد         درصد   05/0يك خطاي   

موارديكه ارتباط معني داري بين دو پارامتر، تعداد فوليكول آنترال و           

جهت تعيين نقطـه قطـع   حجم تخمدان با پاسخ به درمان وجود داشت     

(Cut of point)  از روش مجـذور(Chi-square) K  اسـتفاده 

.شد

نتايج
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ــاران   ــدوده  (5/27±1متوســط ســن بيم ــا 16مح ــال)44 ت  و  س

mIU/mlدر روز ســوم ســيكل  پايــه ســرمFSHمتوســط ميــزان 
 يـك   FSHبين سـن بـا ميـزان        . بود) 18 تا   2/1محدوده   (6/0±14/6

متوسـط تعـداد   ). >02/0p(دار مشـاهده شـد     ارتباط مستقيم و معني   

و متوسـط حجـم     ) 16 تـا    1محدوده   (94/5±43/0فوليكولهاي آنترال   

هـيچ  . بـود ) متـر  ميلـي  37 تا   11محدوده   (7/23±56/0تخمدان  ) قطر(

و چــپ داري  بــين حجــم تخمــدانهاي طــرف راســت  اخــتلاف معنــي

متوسـط حجـم تخمـدان بـا        ). <48/0p(وجود نداشـت    ) 82/0±9/23(

ــت     ــتقيم داش ــاط مس ــرال ارتب ــاي آنت ــداد فوليكوله ،>0001/0p(تع
48/0=r.(

ــن       ــا س ــوس ب ــاط معك ــرال داراي ارتب ــاي آنت ــداد فوليكوله تع

)0002/0p<،34/0-= r ( وFSH  پايــه ســرم در روز ســوم ســيكل 

)0005/0p<،32/0-=r (            بود و همينطور حجم تخمـدان نيـز بـا سـن

).01/0p<،32/0-=r              (ارتباط معكوس داشت
دار م معكوس، ولـي معنـي  ر پايه سFSHارتباط حجم تخمدان با    

گـذاري  يك تخمك سيكل تحر  115از ميان   ). 24/0p>،11/0-=r(نبود  

. سيكل بعلت عدم پاسخ لغو شد31تعداد 

در بررسي ارتباط حجم تخمدان و تعداد فوليكولهـاي آنتـرال بـا             

ميزان پاسخ بيماران به درمان نتـايج مغشـوش كننـده بـود، ولـي در               

 تنها  ،بررسي بيماران در رژيمهاي مختلف درماني، بطور تفكيك شده        

يزان پاسخ بـه درمـان ارتبـاط     ، حجم تخمدان با م    HMGدر پروتكل   

علاوه بر اين تعـداد فوليكولهـاي       ). 05/0p<،28/0=r(مستقيم داشت   

آنترال نيز با ميزان پاسخ بيماران به درمـان ارتبـاط مسـتقيم داشـته      

در ساير  ). r =22/0 و   <13/0p(دار نبود   ولي اين ارتباط معني   

 فوليكولهـاي آنتـرال بـا       ارتباطي بين حجم تخمدان و تعـداد       پروتكلها

.ميزان پاسخ بيماران به درمان مشاهده نشد

83/0(عدد  5، تعداد فوليكولهاي آنترال كمتر از       HMGدر گروه   

ــر(و يـــا حجـــم ) <21/0OR  ،046/0Pو % 05/0CI ،95تـــا  ) قطـ

 و  16/0ORو  % 03/0CI  ،95 تـا    82/0( ميليمتر   20تخمدان كمتر از    

045/0P>  (  اي پاسخ تخمدان كاهش يافت      ظهبطور قابل ملاح) جداول

HMG عدد براي پيشگويي پاسخ بـه        5تعداد فوليكول آنترال    ). 2و1
متـر   ميلـي 20 درصد، و در حجم تخمـدان      67داراي حساسيت حدود    

ــز  ــود 90ني ــداد  ) 4و3جــداول . ( درصــد حســاس ب درصــورتيكه تع

20تخمـدان كمتــر از  ) قطــر ( و يــا حجـم 5فوليكـول آنتــرال كمتـر از   

ميليمتر بـدليل كـاهش قابـل ملاحظـه در پاسـخ تخمـدان بـه تحريـك                

. لغو خواهد گرديدIUI به احتمال زياد سيكل گذاريتخمك

، بر حسب تعداد فوليكول قبل از درمانHMG مقايسه ميزان پاسخ به درمان با -1جدول 

كلمنفيمثبت پاسخ به درمان

تعداد فوليكول
)درصد(تعداد )درصد(تعداد )درصد(تعداد 

5≤≤≤≤)9/23(11)6/45(21)5/69(32

5>)8/21(10)7/8(4)5/30(14

46)0/100(25)3/54(21)7/45(كل

، بر حسب حجم تخمدان قبل از درمان HMG مقايسه ميزان پاسخ به درمان با -2جدول 

كلمنفيمثبت پاسخ به درمان

(mm)حجم تخمدان 
)درصد(تعداد )درصد(تعداد )درصد(تعداد 

20≤≤≤≤)4/4(2)7/21(10)1/26(12

20>)3/41(19)6/32(15)9/73(34

46)0/100(25)3/54(21)7/45(كل
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HMGبراي تعيين پاسخ به درمان با آنترال تعداد فوليكول  ارزش -3ل جدو

SensitivitySpecificityتعداد فوليكول

1900
2908
38620
47132
5*6748
65772
74884
84384
94384
102488
111992
121996
1310100
145100
150100

* Cut off point

HMGحجم تخمدان براي تعيين پاسخ به درمان با  ارزش-4جدول 

SensitivitySpecificity(mm)تخمدان) قطر(حجم 

101000
5/121008

159516
5/179520

20*9040

5/227648
254368
5/272984

302488
5/321492

35596
5/370100

400100
* Cut off point
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بحث
يكــــي از مهمتــــرين مراحــــل درمــــان نابــــاروري تحريــــك         

اين مرحله نه تنهـا در مـوارد نابـاروري بـا علـت              . استگذاريتخمك

 در مـوارد ديگـري كـه اشـكال     به كار مي رود بلكه  گذاريتخمكعدم  

تخمك گذاري وجود ندارد، بـراي بدسـت آوردن تعـداد بيشـتر و بـا                

ART يا سـاير روشـهاي      IUI جهت   گذاريتخمكتعيين دقيق زمان    
با توجه به اهميت اين مرحلـه و بـروز مـوارد نـاموفق              . رودميبكار    

درمان، سعي زياد شده است تا به طريقي بتـوان پاسـخ تخمـدان بـه                

شـايد بـه    . بيني كـرد   را پيش  گذاريتخمكوتكلهاي مختلف تحريك    پر

اين وسيله بتوان مواردي بـا احتمـال پاسـخ نامناسـب بـه درمـان را                 

تر و يا دوزهاي بالاتر اسـتفاده  شناسايي كرده و از پروتكلهاي قطعي   

FSHاز روشهاي مختلف پيشنهاد شـده سـن بيمـار و ميـزان         . نمود
بطوريكه بـا افـزايش سـن و    . باشدمي) يروز سوم قاعدگ( پايه سرم   

FSH         گـذاري تخمك پايه سرم احتمال پاسخگويي تخمدان به تحريك

ولي اين دو پارامتر قطعي نبوده و اخيراً پيشنهاد شده          يابد  ميكاهش  

گيري حجـم تخمـدان و تعـداد فوليكولهـاي           از اندازه  توانمياست كه   

ــي پاســخ تخمــدان اســتفاده ن   ــيش بين ــرال در پ ــالات . مــودآنت در مق

IVFمحدودي نيز اين دو پارامتر بطور موفقيت آميزي در سيكلهاي           
HMGگـذاري توسـط      تخمـك  با استفاده از تحريـك     را خودكارايي  

اما در بررسي حاضر رابطه ايـن دو پـارامتر         . )5،1-7( اند  نشان داده 

در پيشــگويي پاســخ تخمـــدان بــه پروتكلهـــاي مختلــف تحريـــك     

 تا در صـورت  و سعي گرديد ررسي قرار گرفت   مورد ب گذاريتخمك

در .  تعيـين گـردد  (Cut off point)يافتن ارتباط مستقيم نقطه قطع 

يك رابطـه مسـتقيم   پايه سرم   FSHابتدا مشخص شد كه بين سن و        

.)4،3 (مطالعات قبلي مـي باشـد  كننده تأييد  وجود دارد كه     دارمعنيو  

 حجم تخمـدان و تعـداد       يعنيسپس ارتباط مستقيم دو پارامتر اصلي       

 با توجـه بـه اينكـه در مطالعـات قبلـي نيـز       .اثبات شدفوليكول آنترال  

براي بررسي حجم تخمدان از اندازه گيري دو قطر عمود بـر هـم در               

 در ايـن مطالعـه   ،)1(بزرگترين نماي سونوگرافيك استفاده شده بـود       

از طـرف ديگـر     . همـين روش بكارگرفتـه شـد      جهت سهولت كـار   نيز  

و سن بيمـار بـا حجـم        پايه سرم   FSHاهده ارتباط معكوس بين     مش

تخمدان و تعـداد فوليكـول آنتـرال خـود مؤيـد اهميـت ايـن دو                 ) قطر(

اين نتيجه در مورد حجـم      . پارامتر در تعيين ذخيره تخمدان مي باشد      

رد شـده اسـت   ديگـر  مطالعـات و در ) 1( ثابت مطالعهتخمدان در يك   

ليكول آنترال نتايج مشابه زيادي وجـود       ولي در مورد تعداد فو    ) 9،3(

كـه  بـود   اين احتمال مطـرح  ،تا اين مرحله از تحقيق    .)8،6،5،3،1(دارد  

باشـد بايسـتي   هر چه اندازه تخمدان كوچكتر و تعداد فوليكول كمتـر         

 ولـي  وقتـي بيمـاران در كـل مـورد             ،ضعيفتر باشـد  پاسخ به درمان    

 قطعي بين   يه و ارتباط   مغشوش كننده بود   ،بررسي قرار گرفتند نتايج   

حجم تخمدان و يا تعداد فوليكولهاي آنترال با پاسخ به درمان بدست             

صورت در گروههاي مختلف درماني     اين بررسي   لذا سعي شد    . نيامد

آنگيرد تا شايد بتوان در شرايط خاص ارزش كلينيكي          

 mg100CC ،mg 150در ســه پروتكــل . گــرددمشــخص 
CCوCC +HMGانـدازه تخمـدان   ارتباطي با لها ميزان لغو سيك

در بررسي مطالعات قبلي فقـط      . و يا تعداد فوليكولهاي آنترال نداشت     

 تحقيقي صـورت گرفتـه بـود كـه     HMGدر مورد كلوميفن به همراه  

ارتباطي مستقيم بين تعداد فوليكول غالب و پاسخ به درمان با تعـداد             

 سـيكل  23 در يـر اخدر تحقيق ). 9(فوليكولهاي آنترال اثبات شده بود  

 ارتباطي مستقيم بين اين دو پـارامتر و پاسـخ بـه             HMGبا پروتكل   

. بـود دارمعنـي درمان مشاهده شد كه در مورد حجم تخمـدان كـاملاً         

ولهـاي  پس از يافتن ارتباط مستقيم بين اندازه تخمدان و تعـداد فوليك           

سعي شد نقطـه قطـع     ،  HMGبا پاسخ به درمان در سيكلهاي       آنترال  

(Cut off point)اي را  خاصي يافت شود كه اختلاف قابل ملاحظه

كـه   وقتـي  بر اين اساس. بين پاسخ و عدم پاسخ به درمان نشان دهد        

20تخمدان كمتـر از   ) قطر( و يا حجم     5تعداد فوليكول آنترال كمتر از      

.يابـد مـي  احتمـال لغـو سـيكل بطـور بـارزي افـزايش              باشدمترميلي

 درصــد 90 و 67ايــن نقطــه عطــف بــه ترتيــب و ويژگــيحساســيت 

.باشدمي

 در مطالعـات محـدودي ذكـر    (Cut off point)اين نقطه قطـع  

 و حجـم  11تعداد فوليكول آنتـرال  شده است بطوريكه در يك مطالعه     

تعـداد فوليكـول    و در مطالعـه ديگـر       ) 1(متـر  ميلـي  20تخمدان  ) قطر(

.)9(متر ذكر شده اسـت    ميلي20تخمدان) قطر(عدد و حجم    5آنترال  

 كه مطالعات بعدي با تعداد بيشتري از بيماران جهـت           رسدميبه نظر   

 پارامتر بعنـوان عوامـل پيشـگويي كننـده پاسـخ            دواثبات ارزش اين    

از طرف ديگر تعيين حجم واقعي تخمدان       . تخمدان ضروري مي باشد   

تر باشـد و    بايستي خيلي دقيق  ميبا استفاده از سونوگرافي سه بعدي       

با امكانات موجود كه فقـط از بزرگتـرين نمـاي سـونوگرافيك جهـت               

 حجـم واقعـي     .تخمدان استفاده شده اسـت    حجم  تعيين اندازه تقريبي    

ارتبـاط مسـتقيم بـا حجـم        تخمدان مشخص نشده وليكن عدد حاصل       

هـاي بعـدي بـا اسـتفاده از         واقعي تخمدان دارد و احتمالاً در بررسي      

.شودمي دقيقتري حاصل امكانات بهتر نتايج

گيري  اندازه ،اين تحقيق هاي  يافتهبر اساس   كهگيري كلي اين  نتيجه

ــرال در ســيكلهاي تحريــك    حجــم تخمــدان و تعــداد فوليكولهــاي آنت

 بـراي   لازم ارزش پيشـگويي     HMG فقط در پروتكـل      گذاريتخمك

 و يـا  5دارد و در تعداد فوليكـول آنتـرال كمتـر از    را پاسخ به درمان    

 ميلي متر احتمال پاسخ تخمدان بطور       20تخمدان كمتر از    ) قطر(جم  ح

بايسـتي از  مـي پـس در ايـن شـرايط      . يابـد مياي كاهش   ملاحظهقابل  

.تر و مقادير بالاتري از دارو استفاده نمودروشهاي قطعي
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تشكر و قدرداني
 هيئـت   اعضـاء  مظلـوم    از آقاي مهندس سالار زاده و جناب آقاي       

تجزيهه علوم پزشكي مشهد كه در  پيراپزشكي دانشگاعلمي دانشكده

و قــدرداني يــن مقالــه مــا را يــاري نمودنــد تشــكر و تحليــل آمــاري ا

.گرددمي
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