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  مقدمه
ــه يپاســخدهي ضــع ــدان ب ــادوتروپداروي ف تخم  نيگن

 هــاي كمــك بــاروري  يكــي از مــشكلات روش1خــارجي
(ART)2  و  )1(افتـد  كلها اتفاق مـي   يس %9-26 در    است كه 

دسترسـي بـه تعـداد كمتـر         ،توقف سيكل تواند باعث     مي
اووسيت و جنـين و در نهايـت كـاهش ميـزان بـارداري              

هـاي    چسبندگي ،خمدان جراحي قبلي ت   ،سن بالا  ).2(گردد
 همگـي بـا پاسـخ       ،بالا BMI(3( و اندكس توده بدني      لگني
 درف  ي پاسخدهي ضع   اما هستند؛ف تخمداني همراه    يضع

  ).3،1(شود نيز مشاهده ميدر زنان جوان  ،بعضي موارد
يابـد    ذخيره تخمدان كـاهش مـي      ،با شروع پيري تخمدان   

ــه    ــدان بـ ــاهش پاســـخ تخمـ ــه عامـــل مهمـــي در كـ كـ
در گزارشـات متعـددي     ولي   ؛)4(باشد   نها مي گنادوتروپي

ــورد  ــالي  روشم ــاي احتم ــره ــرد   ديگ ــر عملك ــؤثر ب  م
گنادوتروپينهــا در تخمـــدان ماننـــد اســـتفاده از انـــواع  

ــا دوز بــالا  ــا أرمــان تــود ،)2، 5، 6(گنادوتروپينهــا ب م ب
و  )8-10(گلوكوكورتيكوئيــدها  ،)7،8(هورمــون رشــد  

عـلاوه بـر ايـن       .ردوجود دا ) 11(آسپيرين با دوز پايين     
غلظت سـرمي هورمـون رشـد در        توان با استفاده از       مي
 ،گذاري ك تخمك يهاي تحر  كليس زين عي و يهاي طب  كليس

محــور ك ناكــافي يــ تحر.ن زديتخمــ پاســخ تخمــداني را
ف تخمـداني   يتوانـد بـه پاسـخ ضـع         مي ،كيسوماتوتروپ

ــود  ــر شـ ــه تحر   ).12(منجـ ــداني بـ ــخ تخمـ ــپاسـ ك يـ
 1-ني انـسول  هرشـد شـب    اكتور توسـط ف ـ   ،هانيگنادوتروپ

(IGF-1)4 شگاه اثـر   ي ـط آزما يمح ـ شود كـه در    م مي ي تنظ
 (FSH)كـولي يهورمون محرك فول   كنندگي مثبت با   تيتقو

 .دارد )14( هـاي گرانولـوزا    رنده سـلول  يق گ ياز طر ) 13(
 L-Arg(6 (نينيآرژ-ال ،)5 )15(GH)هورمون رشد اثرات  

 ن درمـان  عنـوا بـه   ) 17( 7نيگميدوستيريپداروي   و) 16(
                                                 
1- Exogenous Gonadotrophin  
2- Assisted Reproductive Technology 
3- Body Mass Index 
4- Insulin Like Growth Factor-1 
5- Growth Hormone 
6- L- Arginine  
7- Pyridostigmine  

اند   بررسي شده  8فيماران با پاسخدهي ضع   يدر ب   كمكي
ــه هــر ســه   ــان ك ــر محــوردرم ــر يســوماتوتروپ ب ك اث

هردو بـه    ،نيگميدوستيريپ و L-Argد  ردر مو  .ندراذگ مي
 باعـث    و هديشكار پاسخ تخمداني را بهبـود بخـش       آ طور
ش غلظـت   يافزا  و 9ش ترشح هورمون رشد درونزاد    يافزا

  ). 12(ندوش مي IGF-1كولي يداخل فول
م بـا   يرمـستق ي بـه گونـه غ     تواننـد  مي ادهيكوئيگلوكوكورت

 و) 9( IGF-1و) 18( هورمون رشـد   ش سطح سرمي  يافزا
 در ،يكوليع فول يدر ما  IGF-1ش غلظت   يافزا ،متعاقب آن 

   .شـند با ف مـوثر  يبهبود پاسخ افـراد پاسـخ دهنـده ضـع         
 در  )IGF-1 (نييانسولشبه   رشد فاكتور mRNA تاكنون
ده ي ـگذاري د هاي گرانولوزاي انساني قبل از تخمك   سلول

شــبه  رشــد رســد فــاكتور بــه نظــر مــي واســت نــشده 
كولها از گـردش خـون مـشتق        يفول ني موجود در  يانسول
هـاي   كليس همكاران در  و Jenkinsمطالعه   در .)19(شود
IVF درمان همزمـان    ،زيپوفيه دنبال سركوب عملكرد     به 

ش يروه كنترل باعـث افـزا     سه با گ  يدر مقا با دگزامتازون   
ممكن است بركمبـود نـسبي    كه شدIGF-1 سطح سرمي

IGF-1دگزامتــازون از  ،گــرياز ســوي د .)20( غلبــه كنــد
رشــد  هــاي آدرنــال بــر ر آنــدروژنيق كــاهش تــاثيــطر
در  .)21(شـود  يم ـگـذاري     تخمـك  باعث بهبـود     ،كوليفول

درمـــان همزمـــان بـــا  ،همكـــاران  وKemeterمطالعـــه 
ميزان حـاملگي  با سه با گروه كنترل     يقازولون در م  يپردن

 وKeay مطالعـه   ن دري همچن ـ.)22 (همـراه بـود  بالاتري 
بـروز   ،درمان همزمان با دوز كم دگزامتـازون       ،همكاران

بـا توجـه بـه       ).12(دادف تخمداني را كـاهش      يپاسخ ضع 
ر دگزامتـازون   يتا تاث اين مطالعه بر آن است      فوق  مطالب  

 سـال   35نابـارور بـالاي     زنـان   را در   برپاسخ تخمـداني    
سه بـا گـروه     ي ـدر مقا  ،اني ـمراجعه كننده به موسسه رو    

 .نمايدكنترل بررسي 
  
 

                                                 
8- Poor responder 
9- Endogenous  
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  روشها و مواد
كـه در كميتـه اخـلاق پزشـكي          نييي بال ين كارآزما يدر ا 

  ،بررسـي و تائيـد قـرار گرفـت        مـورد   پژوهشكده رويان   
ــاري ب72 ــارور م ــالاي ناب ــال 35 ب ــا   س ــان ب ــت درم تح
بــه پژوهــشكده مراجعــه كننــده  IVF/ICSIهــاي  كليســ
ايـن   .انتخـاب شـدند    1379-81هـاي     در طي سال  ان  يرو

معيارهـاي  .  انجـام شـد    1مطالعه بـه روش سـه سـوكور       
بودن جهت  كانديد  و    سال 35ورود به مطالعه سن بالاي      

ارهـاي خـروج از     يمع.  بـود  IVF/ICSIهـاي    سيكلانجام  
ــه شــامل وجــود اخــتلالات   ــدوكرامطالع ــروئيت(ن ين  ،دي

 نوع جراحي بر   سابقه هر   و ومايندومترا ،...)ون  يلاكتپرو
 بيمار كه به تصادف بـه دو گـروه          72 .روي تخمدان بود  

ابتـدا بـه كليـه       در.  بودند وارد مطالعه شدند     تقسيم شده 
و عـــوارض احتمـــالي مطالعـــه انجـــام  شـــرايط افـــراد

و از آنهـــا رضـــايت  توضـــيح داده شـــددگزامتـــازون 
طراحي شده جهت   ق پرسشنامه   يها از طر   داده .شد گرفته

 بخـش   3پرسـشنامه شـامل      .گرديـد آوري   جمـع مطالعه  
هاي قبل  بررسي نتايج آزمايشات و ،اطلاعات فردي افراد  

ل يــبعــد از تكم . بــودنتــايج بعــد از مداخلــه از درمــان و
 بـه   2اني ـم كي در يتصادفي  ماران به شكل    ي ب ،پرسشنامه

 وه سـه سـوكور تحـت   يبـه ش ـ   وندم شـد يدوگروه تقـس  
) گروه مورد (دگزامتازون    و )گروه شاهد (درمان پلاسبو 

ب كـه دگزامتـازون و پلاسـبو در         ين ترت ي بد .قرار گرفتند 
در ) درنگيهـاي سـف    قـرص (كسان  ي اندازه و رنگ     ،شكل
ــسته ــدي  ب ــا برچــسب يبن ــه  B وAكــسان و ب از كارخان

ز يفـرد آنـال    مار و ي ب ،درمانگر داري شد و  يداروپخش خر 
محتـواي واقعـي قرصـها آگـاه         از زيال تا انتهاي آن   ،كننده
  .اپلاسبوبودي دگزامتازونmg5/0هرقرص محتوي .نبودند

ــدا در ــونابتــ ــاي  هورمــ ــتراد ،LH، FSH هــ  ،ولياســ
ــالتـــستوسترون  هـــاي هورمـــونن و يپـــرولاكت ، توتـ

ــروئيت ــدگي  دي يـ ــوم قاعـ ــشگاه  دردر روز سـ آزمايـ

                                                 
1- Triple blind 
2- Randomized permuted block design 

  پژوهــــشكده رويــــان بــــه روش راديوايمنواســــي    
)RIA (ست يــگونآ ســپس .دري شــگيــ انــدازهGnRH 
)Suprefact Hoechst, Germany (  3به منظـور سـركوب 

 12كل قاعدگي بـه مـدت       ي س 21از روز   تخمدانها   عملكرد
ا يــرجلــدي يز µg500  روزانــهزانيــو بــه م روز 14تــا 
µg800  ز شـد  يماران تجو يني براي ب  يق اسپري ب  ي از طر .

بـه وسـيله     ،قاعدگيوقوع   در صورت    ، تخمدانها سركوب
در روز دوم قاعدگي و در صـورت        گرافي واژينال   سونو
ست ي ـ هفتـه بعـد از شـروع آگون        2 ،وقـوع قاعـدگي   عدم  

GnRH،  ول و يهـاي اسـتراد    ري هورمـون  يگ با اندازهLH 
 LHو   pg/ml50 كمتر يا مـساوي   ول  ياستراد( ن شد ييتع

  ).mIU/ml5يا مساوي كمتر 
ــدومتر وات يوضــع ــدازة ن ــا ي فولان ــا ب اســتفاده از كوله

بــا پــروب  )Japan، Aloka 1000(واژينــال افي ســونوگر
MHz5/7،  پژوهـشكده رويـان      زنـان  ين توسط متخصص

 .ن شـد  يـي تع ،هم يكسان كرده بودنـد     بارا  كه نظراتشان   
وه سه ي به ش، GnRHآگونيست  تجويزهمزمان با شروع

ك گـروه روزانـه دو      ي ـبه  تخمك   دريافت تا روز سوكور  
ص پلاسبو داده    قر 2گر  يبه گروه د   قرص دگزامتازون و  

گـذاري از    ك تخمـك  ي ـتحر ، بعد از سركوب تخمدانها    .شد
 واحـدي  75 روز دوم قاعدگي با روزي سه عـدد آمپـول         

HMG )Sereno, Italy(  شــروع شــد و بــا ســونوگرافي
بعد  .افتيش  يدوز دارو افزا   ،مارياز ب يال بر حسب ن   يسر
 mm18ش از   يب ـانـدازة   كـول بـه     ينكه حداقل سـه فول    آاز  
 سـپس   ري و ي ـگ ول سـرم انـدازه    يان اسـتراد  زي ـم ،ديرس

 هـاي   آمپولبه صورت    HCG هورمون   IU10000ميزان  
IU 5000،) Organon, Holand (در  .ق شديعضلاني تزر

ــروز تزر ــزHCGق يـ ــم  نيـ ــتراديـ ــرم يزان اسـ ول سـ
 ساعت بعـد از     36-38ت  يت اووس فاريد .دشري  يگ اندازه
نـال انجـام شـد و       يتحت سونوگرافي واژ    و HCGق  يتزر
هاي بـارور شـده      نيجن ،تخمكت  فادري ساعت بعد از     48

در صـورتي كـه ضـخامت        .افـت يبه داخل رحـم انتقـال       

                                                 
3-Suppression 
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ــر از  ــدومتر كمت ــودmm8ان ــا يجن ، ب ــد نه  آن درو منجم
 ،آمـده  دسـت  ههـاي ب ـ    تخمـك تعـداد   . ندكل منتقل نشد  يس

 ،هـاي منتقـل شـده      ني تعـداد جن ـ   ،حاصلهاي   نيتعداد جن 
ول ي غلظــت اســتراد،HMGهــاي مــصرفي  تعــداد آمپــول

ــرم در روز تزر ــس ــو م HCGق ي ــاملگي در دو ي زان ح
ــگــروه مقا ــراي تجز .سه شــدي ــب ــه وتحلي ــا از ل دادهي  ه

 و  T- testآمـاري هـاي   آزمون و SPSSافزار آماري  نرم
χ2  05/0 .استفاده شدP<    داري در  ي به عنوان سطح معن ـ 
   .گرفته شد نظر

 

  جينتا
 خانم 36 ، تحقيقبررسي شده در اينخانم  72مجموع  از

ــازون و  ــروه دگزامت ــانم 36در گ ــبو خ ــروه پلاس   در گ
ــتند ــن ب  .قرارداش ــط س ــارانيمتوس ــدت  ،م ــط م  متوس

 FSHمتوسط غلظت    ،)BMI (نمايه توده بدني   ،بارورينا
متوســط  ســوم قاعــدگي و روز اســتراديول در و LHو

ــال  DHEA-So4و  تـــــستوسترون توتـــ
1
ــروه   در گـــ

ــازون  ــورد(دگزامت ــروه پلاســب و )م ــاهم ) شــاهد(و گ ب
كـه در هـيچ يـك از ايـن          ) 1شـمارة جـدول   (مقايسه شد   

 .دار وجود نداشـت    ياختلاف معن بين دو گروه    پارامترها  

                                                 
1- Dehydroepiandrosterone- Sulfate  

مقايسه نتايج حاصل از روش درمـاني دو گـروه نـشان            
 HCGق  ي ـول در روز تزر   يمتوسط غلظت اسـتراد   داد كه   

گـــروه  در و pg/ml 17/271±85/486 گـــروه مـــورددر
ــود64/539±3/345 ،پلاســبو ــراد در% 6/55 . ب ــروه  اف گ

 ،گــــروه پلاســــبو افــــراد در% 1/48 و  دگزامتــــازون
ــر ازياســتراد ــ در روز تزرpg/ml 500 ول كمت  HCG قي
دار  ين تفاوتها از نظر آماري معنيك از ايچ  يكه ه  داشتند
  در گروه دگزامتازون   تخمك حاصل متوسط تعداد    .نبود

ن ي ـد كـه ا بـو  83/5±5/6در گروه پلاسبو  و 50/3±27/4
ماران يب% 9/25 .دار نبود  ي از نظر آماري معن     نيز اختلاف

 ،ماران در گروه پلاسبو   يب% 3/33در گروه دگزامتازون و   
ول كمتر  يو استراد  ا مساوي سه عدد   يكمتر    تخمكتعداد  

 .دار نبـود   يز معن ين اختلاف ن  يكه ا  داشتند pg/ml500 از
ل يشكهاي ت نيدر درصد جندوگروه ن يباختلاف موجود 

 )در گروه پلاسبو% 55درگروه مورد دربرابر % 54(شده 
 در  13/2±67/1( هاي منتقـل شـده     ني متوسط تعداد جن   و

گـــروه   در58/2±03/2گـــروه دگزامتـــازون در برابـــر 
 ن تعـداد  يانگيماما   ،دار نبود  ياز نظر آماري معن   ) پلاسبو
ــول ــاي  آمپ ــصرفي در HMGه ــروه م ــازون گ  دگزامت

هاي   تحت درمان با سيكلهورموني بيماران در دو گروه درمانيو اطلاعات فردي مقايسه  -1جدول 
IVF/ICSI، 81-1379  

 گروه 
  متغير 

  گزامتازوند تحت درمان با
)M±SD(  

 پلاسبوتحت درمان  با  
)M±SD(  

  44/37±53/3  55/36±54/4 )سال(سن 
 2/15±75/6 55/12±29/6 )سال (باروريمدت نا

 8/0±01/24 44/0±83/23 (Kg/m2) ي شاخص توده بدن

FSH روزسوم قاعدگي (mIU/ml) 12/3±76/6 42/6±79/7 

LH روز سوم قاعدگي (mIU/ml) 73/2±12/6 67/3±66/4 

 1/22±6/32 4/27±5/41 (Pg/ml) قاعدگي استراديول روزسوم 

 28/0±4/0 2/0±44/0 (ng/ml) تستوسترون توتال
DHEA-So4 (µg/ml) 72/0±03/2 49/0±95/1 
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 بود كـه    65/41±34/18 ه پلاسبو گرو  و در  39/13±6/30
ــا  ــيــ دار بــــود  ين اخــــتلاف از نظــــر آمــــاري معنــ
)05/0P<() 2شمارةجدول(.  
  

  بحث
دگزامتـازون  اثـر   مطالعات متعددي كه در زمينه بررسي       

بــر پاســخ تخمــداني انجــام شــده نــشان داده اســت كــه 
دگزامتازون با دوز پايين، بروز پاسخ ضعيف تخمـداني         

دهـد    اري كاهش مي  ذگ  خمكرا در شروع سيكل تحريك ت     
 امــا در ايــن زمينــه همچنــان اخــتلاف نظــر  .)12،23،24(

كـه از نظـر     ها نشان داد      يافته ن مطالعه يدر ا . وجود دارد 
دسـت   هت ب ـ ي اووس افته وتعداد يهاي رشد    كوليتعداد فول 

مان شـده بـا دگزامتـازون و گـروه          ماران در ين ب يآمده ب 
 ه مــشابهكــ ؛داري وجــود نــدارد يپلاســبو اخــتلاف معنــ

ــه  ــارانKeayمطالعـــــ  و Fridstromو )12( و همكـــــ
   بيمــار زيــرKeay، 290 در مطالعــه .بــود) 24(همكــاران

به گونـه     و ندانتخاب شد  IVFهاي    سال كانديد سيكل   40
ــصادفي   قـــرص 2 بيمـــار بـــا  145(گـــروه   دودرتـ

درمــان )  بيمــار بــا پلاســبو145  وmg5/0دگزامتــازون 
 تي بـين دو گـروه در      و نتـايج نـشان داد كـه تفـاو          شدند

  مطالعه در .)12(دست آمده وجود نداشت    هتعداد تخمك ب  
Fridstromتجــويز  ،همكــاران  وmg10 ــون در  پردنيزول

 بـه  منجر IVFهاي    تحت درمان با سيكل    PCOSبيماران  
ــزايش  ــاف ــداد دار  يمعن ــا  تخمــكتع ــه ــده  هي ب دســت آم

   .)24(شدن
ر  مـصرفي د  HMGهـاي  مطالعه حاضر تعداد آمپول در

داري  يبيماران تحت درمان با دگزامتازون به گونـه معن ـ    
 Keay مطالعـات  حاليكه در  در گروه پلاسبو كمتر بود    از
 دوز )24(همكاران و Fridstromمطالعه و )12(همكاران و

داري  يگنادوتروپين مـصرفي در دو گـروه تفـاوت معن ـ         
  .نشان نداد

در پاســخ   از عوامــل مــوثر،همانگونــه كــه اشــاره شــد 
ق ي ـكـه از طر    دنباش ـ دها مـي  ي ـكوئي گلوكوكورت ،انيتخمد
همكـاران   و Keay .نـد نك سم احتمالي اثر مي   ين مكان يچند

د ي ـكوئيگلوكـو كورت  (زول  يگري نسبت كورت  يق د يدر تحق 
در  را )رفعـال يد غ ي ـئكويگلوكوكورت(زون  يبه كورت ) فعال
 گذاري تخمك كيبدون تحر هاي   كليدر س كولي  يع فول يما

IVF-ET   در غلظت كورتيزول   ده شد   يد بررسي كردند و
ي كـه   يهـا  كلي نسبت بـه س ـ    ،هاي همراه با حاملگي    كلسي

 ،ز نبـوده  ي ـآم تي ـنـي موفق  يگز لقاح صورت گرفته اما لانه    

  ايـه كلـان با سيـت درمـ تحيـروه درمانـو در دو گـلاسبـپ ازون وـزامتـان با دگـج درمـنتايايسه ـمق -2دول ـج
 IVF/ICSI ،81-1379  

 گروه
  متغير مورد مطالعه

  گروه پلاسبو  تازونگروه دگزام

 HCG 17/271±85/486 3/345±64/539 سطح استراديول در روز تزريق 
 HCG  6/55%  1/48%  درروزتزريقpg/ml 500ز اافراد داراي استراديول كمتر درصد
 83/5±5/6 27/4±5/3 بدست آمدهتخمك  تعداد

 %1/48 %50 عدد3كمتر مساوي تخمك افراد داراي  درصد
 HCG  9/25%  3/33%  درروزتزريقpg/ml >500عدد و استراديول 3≤تخمك  افراد داراي درصد

 %55 %54  (%)هاي تشكيل شده درصدجنين
 58/2±03/2 13/2±67/1 هاي منتقل شده تعدادجنين

 *HMG   39/13±6/30* 34/18±65/41 تعدادآمپولهاي مصرفي
* P< 05/0  
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زون يزول بـه كـورت    ينـسبت كـورت   همچنـين    .استبالاتر  
هاي همراه   سيكلدر) فعال به غيرفعال   گلوكوكورتيكوئيد(

هـاي بـدون لقـاح تخمـك         كليسه با س ـ  ي مقا باحاملگي در 
ــالاتر ــود ب ــه  ب ــيك ــوان م ــهي نتت ــتگر  ج ــالاً  ف ــه احتم ك

ــكوئيگلوكوكورت ــا  ي ــوغ نه ــال در بل ــيد فع  ت ويي اووس
و  Harlowن  يهمچن ـ ).25( باشـد  ن مـوثر  يني جن ـ يگز لانه

زول يش بـارز در كـورت   يكـه افـزا   نـد   همكاران نـشان داد   
گـذاري در    كولي كـه بلافاصـله قبـل از تخمـك         يداخل فول 

د در  يانگر نقـش اسـتروئ    ي ـتوانـد ب    مي ،افتد ن اتفاق مي  زنا
  ).26(گذاري باشد  ت وتخمكيبلوغ اووس

ر تخمـك بـارور شـده د      زان  ي ـق حاضـر م   ياگرچه درتحق 
گروه دگزامتازون با پلاسبو تفـاوتي نداشـت امـا تعـداد            

كي از عوامل مـوثر     ي كه خود    HMGهاي مصرفي    آمپول
نهـــا يپدر بررســـي پاســـخدهي تخمـــدان بـــه گنادوترو

 در گروه تحت درمان با دگزامتازون بـه گونـه          ،باشد مي
  تواند  روه پلاسبو كمتر بود، اين نكته ميـداري از گ معني

  افت ـزايش پاسخگويي بـازون در افـزامتـش دگـد نقـؤيم

  ميـزان    بدين شكل كه با    ،تخمدان به گنادوتروپينها باشد    
  علـت   .دوش ميكول حاصل   يرشد فول  ،نيگنادوتروپ كمتر

   وافتــه يهــاي رشــد  كــوليفول نكــه در تعــداديااحتمــالي 
داري  ين مطالعـه تفـاوت معن ـ     ي ـدر ا اي حاصـل    ه ـ تخمك

هاي رشد   كولين نكته است كه تعداد فول     ي ا ،وجود نداشت 
ره تخمـداني   ي ـذخ دسـت آمـده بـا      هب ـهاي    تخمكافته و   ي

ره در زنـان    ي ـن ذخ ي ـم دارد كه با كـاهش ا      يارتباط مستق 
 بـه تعـداد     ،ز دگزامتـازون  يرغم تجـو  ي ـلتوان ع  مسن نمي 

  .افتيت دست يبالاي اووس
  

 قدرداني و تشكر

رياست محترم پژوهـشكده رويـان جنـاب        بدينوسيله از   
 آشتياني، معاون محتـرم پـشتيباني و        يآقاي دكتر كاظم  

خــدمات تخصــصي جنــاب آقــاي دكتــر وثــوق، معــاون  
وكليه محترم پژوهشي، آموزشي جناب آقاي شاهوردي       

 بخش درمان پژوهشكده رويان كه مارا در اين         همكاران
  . سپاس را داريم و كمال تشكر ،مطالعه ياري نمودند
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