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  مقدمه
 GnRH-aاز آنجـــا كـــه در حـــال حاضـــر اســـتفاده از 

شـكل گـسترده و      ه ب ـ 1طـولاني مـدت   صورت پروتكـل     هب
ــ ــل اصــلي در   هب ــوان پروتك ــ ART2عن ــي هب ــار م  رود  ك

هيپـوفيزي تـا     LHمهار ترشـح     سبب   GnRH-aمصرف  
بـدون وجـود    . شود   روز بعد از آخرين تزريق آن مي       10

LH،     اهد داشـت و     كورپوس لوتئوم عملكرد درستي نخو
ــتروژن و پروژسـ ـ  ــح اس ــي  رون تترش ــدي غيرطبيع بع

بنابراين پذيرش اندومتر مختل شـده منجـر بـه          . شود  مي
همچنـين بـا    . كاهش ميزان كاشت و حاملگي خواهد شـد       

هـاي    تخريب ساختمان فوليكولي و كـاهش حجـم سـلول         
 اگرانولوزا منبع توليد پروژسترون در فازلوتئـال نارس ـ       

ندومتر در فازلوتئال با منبع     اافظت  بنابراين مح . گردد  مي
از طرفـي ارزش     ).1-4(رسـد  خارجي الزامي به نظر مـي     

 و حتـي    استاي مورد سئوال      نظر عده  همكمل فازلوتئال ب  
بنـابراين  ). 5(داننـد  اثرات آنرا محدود به فوايد رواني مي      

چگونگي اداره مرحله لوتئال هنـوز مـورد بحـث بـوده و       
هاي تجربي خـود پروتكـل       فتهها براساس يا   اغلب كلينيك 

نياز بـه   . برند كار مي  همخصوصي براي اداره فازلوتئال ب    
ادامه فازلوتئـال بـستگي بـه پروتكـل هورمـون درمـاني             

اگرچــه توافــق عمــومي وجــود نــدارد امــا  . ســيكل دارد
ــرين    ــال از بهتــ ــه در فازلوتئــ ــترون روزانــ پروژســ

فازلوتئال حفاظـت شـده بـا       . استانداردهاي درماني است  
 ــروژســترونپ ــاملگي كلينيك ــزان ح ــالاتري را در ي مي  ب

 بـه تنهـايي   HCGمقايسه با محافظت نشده و يا مصرف       
مختلـف در   هـاي     پروژسترون بـه شـكل    ). 6(داشته است 
ــد دســترس  ــال، شــياف مانن ــزه واژين ــاي  ژل ميكروني ه

هــاي خــوراكي و عــضلاني در دنيــا بــه  واژينــال، شــكل
وراكي مـصرف خ ـ  . اسـت كـار رفتـه      هصورت گسترده ب  

باشد كه بدليل در دسترس       پروژسترون ظاهراً مؤثر نمي   
هـاي آن همچنـين       ، بالا بـودن متابوليـت      3بودن كم دارو  

                                                           
1- Long Portocol  
2- Assisted Reproductive Technology 
3- bioavailability 

 ،تزريـق عـضلاني  . عوارضي مانند خواب آلـودگي اسـت      
سطوح بسيار بالايي از پروژسـترون ايجـاد و در ايجـاد        

ــؤثر اســت   ــاملگي م ــالايي از ح ــزان ب ــق . مي ــه تزري البت
تواند آنرا بخـودش      ك بوده بيمار نمي   پروژسترون دردنا 

 اسـتفاده از پروژسـترون      يبهمين دليل گـاه   . تزريق كند 
واژينــال بــدليل راحتــي بيمــار بــراي حفاظــت فازلوتئــال 

تأثير آن كاملاً مشابه بـا پروژسـترون        (شود    توصيه مي 
 10هفتهتا  پروژسترونعضلاني  تزريق. )عضلاني است
  جنين توصـيه گرديـده     از انتقال بعد   هفته   8حاملگي و يا    

، نـاراحتي حاصـل از      ايـن روش   عارضه مهم    .)8،7(است
 بـه نـدرت   عضلاني است كه با واكنش التهـابي و          تزريق

حتـي  . باشـد  آبسه ناشي از تزريقات مكـرر روغنـي مـي         
 شــديد آلرژيــك بــه روغــن بكــار رفتــه در      واكــنش

همچنين با توجه بـه     ). 9( گزارش شده است   پروژسترون
دليـل عـدم بدسـت آوردن        ههي اوقات ب ـ  اين مسئله كه گا   

ــت مناســب   ــا كيفي ــين ب ــينجن ــال جن ــام ET(4 (انتق  انج
 خـونريزي ناخواسـته     پروژسـترون  با تزريق    ،شود نمي

، كه باعـث نگرانـي بيمـاران        خواهدشدميانه سيكل ايجاد    
  . گرديدخواهد 

 درماني نابـاروري    ،با عنايت به اينكه در مركز تحقيقاتي      
شهيد  خدمات بهداشتي، درماني     ودانشگاه علوم پزشكي    

ــت از      ــب حفاظ ــزد اغل ــادر ي ــتان م ــدوقي و بيمارس ص
 و از روز پونكـسيون      پروژسـترون  تجـويز فازلوتئال با   

ايـن  ، با توجه به عوارض گفته شده         شود تخمك آغاز مي  
برهـه  جهت مقايسه اثر درماني ايـن دارو در دو          مطالعه  

  بدينوســيلهبتــوانتــا  صــورت گرفــت از زمــان تجــويز
هاي همراه با   در سيكل پروژسترونبهترين زمان تجويز    

  . ود را تعيين نمGnRH-aمصرف 
  

  مواد و روشها
در ايــن  .باشــد آزمــايي بــاليني مــيطالعــه حاضــر كارم

 نفر از زنان مراجعه كننده به مركز درمـان          575بررسي  

                                                           
4- Embryo Transfer 
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و خـدمات بهداشـتي،     ناباروري دانشگاه علـوم پزشـكي       
ــاني  ــزد در  شــهيد صــدوقي و بيماردرم ــادر ي ســتان م

  سـال بـا علـل نابـاروري مردانـه،          20-42محدوده سني   
در  ARTزنانه و نامشخص با سابقه انجام يا عدم انجام          

ــد  1380-81ســال  ــرار گرفتن پــس از  .تحــت بررســي ق
 توضيح روش كار براي بيماران و اخذ موافقت آگاهانـه،         

طـولاني  روش  گذاري با    تمامي زنان تحت تحريك تخمك    
شركت (  گرفته و برحسب تجويز پروژسترون     قرارمدت  

ــران در روز برداشــت  عــضلاني mg100) ابوريحــان، اي
صورت تصادفي و با  هو يا در روز انتقال جنين ب   1تخمك

  اول و دوم   گـروه  ترتيـب بـه دو    ه  روش پاكت دربسته ب   

متغيرهاي مـورد ارزيـابي در ايـن مطالعـه        .تقسيم شدند 
، تعداد ناباروريلل ، عناباروريشامل سن زوجين، مدت 

 جنـين هاي بدست آمده، تعداد      ها، تعداد اووسيت   فوليكول
دست آمده و نتيجه درمـاني بـر اسـاس مثبـت بـودن                هب

حـــاملگي ( β-hCGتـــست حـــاملگي بـــا انجـــام تـــست 
حـاملگي بيوشـيمايي عبـارت بـود از         . بـود  )بيوشيميايي

 50 بـا روش الايـزا كـه در تيتـراژ بـالاي              β-hCGتيتراژ  
آوري  پـس از جمـع     .گرديـد   ان حاملگي تلقي مي   تحت عنو 

ــاليز داده ــا آن ــرم  ه ــا اســتفاده از ن ــايي ب ــاري  نه افزارآم
SPSS.10 هاي آماري  آزمون وχ2 و T انجام گرفت .  

                                                           
1- Oocyte Retrieval  

  نتايج
داري بـين    نشان داد كه تفاوت معني    مطالعه حاضر   نتايج  

ــان  ــني زن ــانگين س ــال در  8/29±2/5( مي ــروه س  اولگ
و ميانگين سني مـردان     ) دوم گروهسال در    9/29±2/5و
ســال در  5/35±7/5 واولگــروه ســال در  6/5±4/35(

  .مشاهده نگرديد)  دومگروه
 در هـر دو     ناباروريها نشان داد كه بيشترين علت        يافته

 در  نابـاروري بررسي علـل     .باشد گروه عامل مردانه مي   
داري را نــشان  دو گــروه تحــت مطالعــه اخــتلاف معنــي 

  .)1 شمارةجدول(نداد

رابطه بـا نـوع روش درمـان كمـك بـاروري بـين دو             در
% 9/15طوريكـه    هب ـ ؛داري ديده نـشد    گروه اختلاف معني  

بـا روش  %) 1/84( و بقيـه   IVF بـا روش     اولزنان گروه   
ICSI  نيز به   دومنتايج مورد نظر در گروه       . درمان شدند 

  .اعلام گرديد% 85و%15ترتيب 
 ــ  بررســي ــانگين مــدت زم ــين مي ــه ب ــشان داد ك ــا ن ان ه
اووسيت و تعداد جنين انتقـال       تعداد فوليكول،  ،ناباروري

داري وجود  يافته در دو گروه مورد مقايسه ارتباط معني
  .)2شمارة جدول ( ندارد

اول زنان گروه   % 3/15پيامد درمان ناباروري نشان داد      
 . حـاملگي بيوشـيميايي داشـتند      دومزنان گروه    %7/12و

 درماني ،مركز تحقيقاتي فراواني مطلق و نسبي علل ناباروري در دو گروه تحت بررسي مراجعه  كننده به -1جدول 
  شهيد صدوقي و بيمارستان مادر يزدو خدمات بهداشتي، درماني ناباروري دانشگاه علوم پزشكي 
 گروه اول

)307=n( 
  گروه دوم

)268=n(  
 گروه  جمع

  

  نسبي   مطلق  نسبي مطلق نسبي مطلق  علت ناباروري

 χ2نتيجه آزمون 

  7/49  286  1/51  137  55  169  علت مردانه 
  1/39  225  9/42  115  4/37  115  علت زنانه

  7/6  39  2/5  14  1/7  22  مشترك 
  3/4  25  7/0  2  3/0  1  نامعلوم

  100  575  100  268  100  307  جمع

36/0 =P  
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ارديكـه نتيجـه درمـان      ذكر است در اين رابطه مو      هلازم ب 
  .)3 شمارهجدول(نامعلوم بود از آناليز خارج گرديد

داري در نتيجه درمـان      ها نشان داد كه تفاوت معني      يافته
سـال   3/30±3/5(در دو گروه تحت بررسي از نظر سن         

و تعـداد   ) در گروه دوم  سال   9/29 ±7/4در گروه اول و     
گروه  در 2/11±6/5 در گروه اول و   8/10±4/4 (فوليكول

 در 6/3 ±2/1(ميــانگين تعــداد جنــين منتقــل شــده  ) دوم
 نيز با فرض خـارج      ) در گروه دوم   6/3±9/0گروه اول و    

  .)4 شمارةجدول(وجود ندارد كردن گروه نامعلوم
  

  بحث
ــست ــاي  اســتفاده از آگوني ــاران تحــت GnRHه  در بيم

. تواند سبب ايجاد نقص فازلوتئال شـود        مي ARTدرمان  
هـاي اسـتروئيدي بـراي     ز بـه هورمـون    به همين دليل نيا   

  .)1-10،4(رسد نظر مي همحافظت از اين مسئله لازم ب
داروي انتخـابي   ) Pritts)11براساس يك متاآناليز توسط   

 هر چنـد    ،حمايت از فازلوتئال پروژسترون عضلاني بود     
بايـد   است كه    پروژسترونروش تجويز   قابل توجه   نكته  

ــرد  ــرار گي ــدنظر ق ــسه دو رو. م ــضلاني و در مقاي ش ع
 مـساوي داشـتند كـه        اثـر تقريبـاً    ،واژينال هـر دو روش    

ــابي  بر ــاس ارزي ــسي   ااس ــا بيوپ ــدومتر ب ــدومتر و ان ن
عليرغم اثـر مـساوي     . دست آمد اولتراسونوگرافي داپلر ب  

هـاي بـا مـصرف       در سـيكل   ،پروژسـترون سطح سرمي   
 واژينال نسبت بـه ارگـان هـدف پـائين تـر             پروژسترون

ثـر اولـين عبـور رحمـي و اثـرات           دليل ا  هبوده است كه ب   
   . اســــت1نــــدومترايكنــــواختي و همزمــــاني بــــر   

)16-12.(  
ميزان حـاملگي و رسـيدگي بهتـر    ) 17(ي ديگر ةدر مطالع 

                                                           
1-Uterine First Pass Effect  

 ،مركز تحقيقاتيمراجعه كننده به  در دو گروه تحت بررسيمتغيرهاي مورد مطالعه ميانگين و انحراف معيار  -2جدول 
 شهيد صدوقي و بيمارستان مادر يزدو خدمات بهداشتي، درماني درماني ناباروري دانشگاه علوم پزشكي 

 گروه
  

  متغير

  گروه اول
M±SD  

)307 =n( 

  گروه دوم
M±SD  

)268 =n(  
T- Test  

 P= 49/0  2/9±5  8/8±7/4  )سال (ناباروريمدت 
 P= 74/0  5/10±4/5  4/10±4/5  تعداد فوليكول
 P=06/0  5/6±7/4  7/6±5  تعداد اووسيت

 P=65/0  1/3±2/1  2/3±2/1  تعداد جنين منتقل شده
 

   ،مركز تحقيقاتيمراجعه  كننده به   در دو گروه تحت بررسيناباروري فراواني مطلق و نسبي نتيجه درمان -3جدول 
  شهيد صدوقي و بيمارستان مادر يزدو خدمات بهداشتي، درماني درماني ناباروري دانشگاه علوم پزشكي 

گروه  جمع  گروه دوم  گروه اول
  نسبي  مطلق  نسبي  مطلق  نسبي  مطلق  نتيجه درمان

  χ2نتيجه آزمون

  6/20  81  3/17  34  7/23  47  مثبت
  6/70  278  9/71  141  2/69  137  منفي

  9/8  35  7/10  21  1/7  14  تقسيم نشده
  100  394  100  196  100  198 جمع

17/0 =P  
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گيـري    نتيجـه واژينـال،   پروژسـترون   ندومتر در تجويز    ا
پروژسـترون، نـوع    مؤثرترين راه تجـويز      كه   شده است 

 بيشتر  بيني  هرچند مصرف  واژينال با لكه      .واژينال است 
 و ميـزان كلـي      ي اما ميـزان حـاملگي كلينيك ـ      ؛همراه شده 

 واژينــال بيــشتر از  پروژســترونحــاملگي در گــروه  
عليـرغم  ). 18،16(شـده اسـت   عضلاني ذكر  پروژسترون

 مطالعــه حاضــردر  ،مــسائل ضــد و نقــيض گفتــه شــده
 زيـرا   مورد استفاده قـرار گرفـت؛      عضلاني   پروژسترون

ــضي مقـ ـ   ــال در بع ــترون واژين ــاني در پروژس اطع زم
  . باشد دسترس نمي
، روز  )HCG) 7تـوان بعـد از تجـويز          را مي  پروژسترون

) 20،19،8 (انتقال جنـين  يا روز   ) 9(تخمك برداشتبعد از   
 برخي مطالعات افزايش ميـزان حـاملگي       در. تجويز نمود 

)PR(1    پروژسـترون هاي بـالاتري از       در زناني كه غلظت 
ــال   ــه فازلوتئ ــسيار اولي ــزارش در مراحــل ب ــد را گ دارن

بنـــابراين توصـــيه بـــه تجـــويز ). 21-23( انـــد نمـــوده
اري و اوايــل زگــ  در حــوالي زمــان تخمــكپروژســترون
  .نمايد فازلوتئال مي

                                                           
1- Pregnancy Rate 

شـروع درمـان    ) 24 (Mochtarو  ) Pouly) 20در مطالعه   
  بوده است كـه كـاملاً      انتقال جنين  بعد از    پروژسترونبا  

 ولــي ؛باشــد  مــيحاضــر مطالعــه دوممــشابه بــا گــروه 
  .است اي با زمان زودتر تجويز آن نشده مقايسه

 واژينـال   پروژسترونتجويز  ) Williams) 25در مطالعه   
 انجــام شــده، تجــويز دريافــت تخمــك روز بعــد از 6و3

 با افت قابل توجه حاملگي بـه ازاي         پروژسترونديررس  
 نسبت به شروع زودرس آن بوده است كه شروع          انتقال

 حاضـر فاوت زيادي با مطالعـه      ديررس در اين مطالعه ت    
ميـــزان ) Sohn ) 26از طـــرف ديگـــر در مطالعـــه. دارد

 دريافـت تخمـك    قبـل از     پروژسـترون حاملگي با شروع    
بنـابراين در   .كاهش يافت% 50نسبت به بعد از آن حدود   

 عضلاني بعـد    پروژسترونتوصيه به تجويز    اين مطالعه   
ف  بـرخلا  نتـايج ايـن   البتـه    . اسـت  شده دريافت تخمك از  

 بـالاتري   ميزان بارداري بود كه   ) Smitz) 7مطالعه  نتايج  
ايـن  .  گـزارش نمودنـد    دريافت تخمك را با شروع قبل از      

 بيمـاران    كه تواند ناشي از اين موضوع باشد       اختلاف مي 
گروه اخير هر يك فقـط در يـك سـيكل درمـاني شـركت       

در حاليكـه در گـروه      .  بهتري است  روشكرده بودند كه    
Shon هــاي تكــراري در همــان  شخص ســيكلتعــداد نامــ

    اول، تعداد فوليكول، اووسيت و تعداد جنين منتقل شده در گروه  و مردان ميانگين و انحراف معيار سن زنان-4جدول
   درماني ،مركز تحقيقاتيكننده به  مراجعهدر زنان  )با فرض خارج كردن گروه نامعلوم( با توجه به نتيجه درمان

 شهيد صدوقي و بيمارستان مادر يزد ناباروري دانشگاه علوم پزشكي

 نتيجه درمان  )M±SD( گر وه اول 

 
  متغير

  مثبت 
)47=n(  

  منفي
)137 =n(  

  نشده  تقسيم
)14 =n(  

  جمع 
)198 =n(  

F- ANOVA  

 P=68/0  8/29 ± 2/5  4/30 ± 4/5  8/29 ± 5/5  3/30 ± 3/5  )سال  (سن زن
 P=75/0  4/35 ± 6/5  5/35 ± 9/4  4/35 ± 5/5  1/36 ± 1/6  )سال (سن مرد

 P=52/0  4/10 ± 4/5  4/8 ± 8/3  4/10 ± 1/6  8/10 ± 4/4  ميانگين تعداد فوليكول
 P=16/0  6/6 ± 5  6/6 ± 2/4  8/6 ± 8/5  7 ±1/4  ميانگين تعداد اووسيت

 P=05/0  2/3 ± 2/1  —  2/3 ± 2/1  6/3 ±2/1  هميانگين تعداد جنين منتقل شد
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 پروتكـل درمـاني      و يا اين كـه احتمـالاً       اجرا شد بيماران  
GnRH-a           در دو گروه فوق تفاوت داشته كه در مطالعـه 

بنابراين اثبات ايـن مـشاهدات نيـاز بـه          . ذكر نشده است  
  . مطالعات ديگر تكميلي دارد

محافظت فازلوتئـال در بيمـاران   ) Chang Sy) 27مطالعه 
  مصرف GIFT(1 (اي گامت درمان انتقال داخل لولهتحت 

ــم  پروژســترون ــا ه ــررس و زودرس ب ــصورت دي  را ب
مقايـــسه نمـــوده، ميـــزان حـــاملگي در بيمـــاراني كـــه 

 را چهار روز بعد از پونكـسيون نـسبت بـه         پروژسترون
 هرچنـد   .روز پونكسيون دريافت كرده بودند بالاتر بـود       

ايـن  . وده اسـت اين افزايش از نظر آمـاري بـا اهميـت نب ـ    
مسئله تا حـدودي بـا مطالعـه حاضـر مطـابق اسـت كـه                

 را كمـي ديرتـر و حـوالي زمـان           پروژسـترون تـوان    مي
هـاي تحريـك شـده،       شـايد در سـيكل    .  تجويز كرد  انتقال

  سرم در اوايل فازلوتئال بالاتر بوده، باعث        پروژسترون

  بنابراين احتمالاً  ؛شودپذيرش بهتر و كاشته شدن جنين       
  .  را زودتر شروع نمائيم    پروژسترونيست كه   ضروري ن 
 افراد دو گروه از نظر تعـداد بيمـاران،          حاضردر مطالعه   

، ميـانگين تعـداد     نابـاروري ، علـل    نابـاروري سن، مـدت    

                                                           
1- Gamete Intra Fallopian Transition 

ده، تعـداد   ـدست آم ـ ـهـاي ب ـ   تـداد اووسي ـ ـتع ـفوليكول،  
 پروژسترونداري با هم نداشته، تزريق       معني تفاوت جنين

 انتقـال جنـين    مقايـسه بـا      در برداشـت تخمـك   در زمان   
نظـر  . نداشـت  )ميزان حـاملگي  ( تاثيري در نتيجه درماني   

ــه اينكــه در بعــضي از ســيكل  بعــد از   كــهARTهــاي  ب
دليل عدم بدست آوردن     هپونكسيون تخمك ممكن است ب    

جنين با كيفيت مناسب، انتقال صورت نپـذيرد، مـصرف          
 منجر به خونريزي ناخواسـته در       پروژستروندو روزه   

 مـورد اعتـراض بيمـاران       شود كه اكثـراً    نه سيكل مي  ميا
 جهت پيشگيري از عـوارض ناشـي از         همچنين .باشد مي

واكنش التهابي و آبـسه و       ( پروژسترونتزريقات مكرر   
توصـيه  ) 9) ( شديد آلرژيك نسبت بـه آن      واكنش احتمالاً

  . گردد  ميانتقال جنين بعد از پروژسترونبه تزريق 
  

  تشكر و قدرداني
  سيله از زحمات كليه پرسنل واحد آزمايشگاه مركز        بدينو
IVF ،همچنـين    دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي يزد  

 بيمارستان مادر شهرستان يزد كه در كليه مراحل انجام        
   مطالعـــه از انجـــام هـــيچ كمكـــي فروگـــذار ننمودنـــد، 

  .كمال تشكر و قدرداني را داريم
  

  دوم ، تعداد فوليكول، اووسيت و تعداد جنين منتقل شده در گروه  و مردان ميانگين و انحراف معيار سن زنان-5جدول
   درماني ،مركز تحقيقاتيكننده به  مراجعهدر زنان  )با فرض خارج كردن گروه نامعلوم( با توجه به نتيجه درمان

  شهيد صدوقي و بيمارستان مادر يزد ناباروري دانشگاه علوم پزشكي

 نتيجه درمان  )M±SD(گروه دوم 

 
  مثبت  متغير

)34=n( 

 منفي

)141=n( 

 تقسيم نشده

)21=n( 

 جمع

)196=n( 

F- ANOVA 

 P=52/0  9/29 ± 2/5  2/30 ± 1/5  3/30 ± 2/5  9/29 ± 7/4   )سال (سن زن
 P=44/0  5/35 ± 7/5  8/34 ± 3/4  5/35 ± 6/5  8/34 ± 3/4  )سال (سن مرد

 P=23/0  5/10 ± 5/5  2/11 ± 6/5  11 ± 5/5  2/11 ± 6/5  ميانگين تعداد فوليكول
 01/0P  4/6 ± 7/4  2/3 ± 1/31  1/7 ± 5  2/7  ±5/4  ميانگين تعداد اووسيت

 P=01/0  1/3 ± 2/1  —  2/3 ± 2/1  6/3 ±9/0  ميانگين تعداد جنين منتقل شده
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