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 380-396 صفحات 86زمستان / فصلنامه باروري و ناباروري

  مروري بر علل احتمالي و روشهاي تشخيصي : گزيني شكست مكرر لانه
  و درماني موجود

  
، معرفت M.D.(3(، افسانه محمدزاده 3،4،5).D.M.T., Ph.D(، امير حسن زرناني 1،3).M.D(، سيده سهيلا عارفي 1،2).M.D(سعيد زارعي 
   Ph.D.(1(، محمود جدي تهراني 3).M.D., Ph.D(غفاري نوين 

  . سينا، تهران، ايران ـ ابن هاي نوين علوم پزشكي جهاددانشگاهي آوري بادي منوكلونال، پژوهشكده فن  تحقيقات آنتي مركز-1
  .ـ درماني شيراز، شيراز، ايران پزشكي و خدمات بهداشتي  بخش ايمونولوژي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم -2
  .سينا، تهران، ايران ـ ابن هاي نوين علوم پزشكي جهاددانشگاهي آوري  مركز تحقيقات بيوتكنولوژي توليدمثل، پژوهشكده فن-3
  .  گروه ايمونولوژي، دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي ايران، تهران، ايران-4
  .سينا، تهران، ايران ـ ابن هاي نوين علوم پزشكي جهاددانشگاهي آوري  مركز تحقيقات نانوتكنولوژي زيستي، پژوهشكده فن-5
 
  
  
  
  

هـاي   با وجود تحقيقات بسياري كه در زمينه باروري و لقاح آزمايشگاهي صـورت گرفتـه اسـت؛ بـيش از نيمـي از جنـين           
  . كنند گزيني پيدا نمي لانه) IVF/ICSI(هاي لقاح آزمايشگاهي و ميكرواينجكشن  شده در سيكل منتقل

از . باشـد   جنـين  و يـا عوامـل چندگانـه مـي           گزيني شامل كاهش پذيرش اندومتر، نقـص رشـد            دلائل شكست مكرر در لانه    
هاي چسبان و عوامل ايمونولوژي باعث كاهش پذيرندگي انـدومتر           اختلالات رحمي، اندومتر نازك، تغيير در بروز مولكول       

 اختلالات كروموزومي اسپرم و تخمك، آنوپلوييدي جنـين و   شوند؛ در حاليكه اختلالات ژنتيكي در مرد و يا زن، شامل            مي
هاي باليني ماننـد انـدومتريوز،    باشند؛ همچنين در وضعيت    گزيني مي   شدگي زونا پلوسيدا از علل جنيني عدم لانه         نيز سخت 

دنبـال    يني بـه  گز  دليل اشكال توأم در كيفيت تخمك و اندومتر، كاهش لانه           كيستيك و هيدروسالپنكس به     سندرم تخمدان پلي  
هاي مختلـف ارزيـابي بيمـاران بـا سـابقه عـدم               در اين مقاله پس از مرور علل احتمالي و روش         . دهد  انتقال جنين روي مي   

هـاي پيـشنهاد شـده در ايـن بـاب از جملـه تحريـك انـدومتر،              هاي مكـرر، در مـورد درمـان       IVF/ICSIگزيني پس از      لانه
، كمك به خـارج شـدن   )PGD(گزيني جنين     ا، تشخيص ژنتيكي پيش از لانه     هيستروسكوپي، ميومكتومي، ايمونومدولاتوره  

، كـشت همزمـان جنـين بـا سـاير      )ZIFT(، انتقال تخم به داخل لولـه فـالوپ   )Assisted hatching(جنين از پوسته زونا 
غيـره بحـث    ، انتقال جنين در مرحله بلاستوسيست، سـالپنژكتومي در مـوارد  هيدروسـالپنكس و                )Co-cultures(سلولها  

  .شده است
  
  
  
  

  .IVF/ICSIگزيني، انتقال جنين،  شكست مكرر لانه: كليد واژگان
  

 فن آوريهاي  گروه ايمونولوژي توليد مثل، مركز تحقيقات بيوتكنولوژي توليد مثل، پژوهشكدهدكتر محمود جدي تهراني،: مسئول مكاتبه
   . ابن سينا، تهران، ايرانـ نوين علوم پزشكي جهاد دانشگاهي

 mahjed@avicenna.ac.ir: پست الكترونيك
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  زمينه و هدف
هاي كمك  هاي زيادي كه در زمينه روش عليرغم پيشرفت

 به وقوع پيوسته اسـت؛ امـا هنـوز هـم            ART(1(باروري  
گزيني پـس از انتقـال جنـين افـزايش چنـداني              ميزان لانه 

هـاي    جنـين % 85شـود كـه       تخمـين زده مـي    . نيافته است 
هــاي كمــك بــاروري پــس از انتقــال      ناشــي از روش

فرآينـدهايي كـه منجـر بـه        ). 1(كننـد       نميگزيني پيدا     لانه
شود به طور كامـل شـناخته نـشده           گزيني مي   كاهش لانه 

توان آنرا به تكنيك انتقال جنـين، پذيرنـدگي           است؛ اما مي  
اندومتر و قدرت جنين براي تهاجم بـه انـدومتر مربـوط            

  . دانست
باشـد و      مـي  ARTسن يكي از عوامل مؤثر در موفقيـت         

يش ســن تقــويمي زن روي نتيجــه تــاثير نــامطلوب افــزا
 در بسياري از مطالعـات ديـده شـده اسـت           ARTدرمان  

)4-2( .  
 بـار  2از نظر تعريف، عدم وقوع حاملگي به دنبال حداقل          

 جنين با مرفولوژي و     2انتقال جنين كه در هر بار حداقل        
تقسيمات خوب منتقل گردد، به عنوان شكست مكـرر در          

امـروزه بـا    ). 5-8(ت   مطرح شـده اس ـ    2)RIF(گزيني    لانه
بـه  ) در هر بار انتقـال  ( جنين   2 يا   1گرايشي كه به انتقال     

اي از ابهـام      داخل رحم وجود دارد، اين تعريـف در هالـه         
 2در حال حاضر عدم وقوع حاملگي بـه دنبـال           . باشد  مي

 جنين مناسب بـه     2با انتقال   ) ICSI/ET IVF-(دوره لقاح   
گـردد    عريف مـي  ت) RIF(گزيني    عنوان شكست مكرر لانه   

عدم وقوع حاملگي پس از انتقال جنين، به دلايل         . )10-8(
طـور كلـي بـه نقـص          اين علل بـه   . شود  مختلفي ايجاد مي  

ــا هــر دو مــرتبط  جنينــي، كــاهش پــذيرش انــدومتر   و ي
  ).11(باشد  مي

در ايــن مقالــه مــروري، پــس از بررســي علــل احتمــالي 
 هــاي ، بــه روشRIFگزينــي يــا  شكــست مكــرر در لانــه

                                                 
1- Assisted Reproductive Technology  
2- Repeated Implantation Failure 

گزيني  درماني مطرح جهت افزايش پذيرش اندومتر و لانه    
  .جنين اشاره خواهد شد

نقـص كرومـوزومي مـرد و يـا زن،          : نقص در رشد جنين   
 بـا منـشأ     RIFاسپرم، تخمك يا جنـين حاصـله، از علـل           

نقص كرومـوزومي زنـان مثـل تـرانس         . باشند  جنيني مي 
، موزائيسم، معكـوس شـدن،      )بالانس(لوكاسيون متعادل   

خـصوص در ناحيـه    ف و شكـست كرومـوزومي بـه   حـذ 
ــا      ديــده شــده اســت  RIFســانترومر در زنــان جــوان ب

 بــا كاريوتيــپ طبيعــي، RIFدر افــراد بــا ســابقه ). 5،12(
مواردي از نقص كروموزومي اسپرم مشاهده شده است 

)13.(  
ــتفاده از روش  ــوزمFISH3اســ ــراي كرومــ ــاي   بــ هــ

13،16،18،21،22  ،X   و Y    جدا شـده    روي بلاستومرهاي
 نـــشان داد كـــه IVF/ICSIهـــاي حاصـــل از  از جنـــين

%) 54-57( با شـيوع بـالاتري       RIFآنوپلوئيدي در موارد    
). 14،15(شـود     ديـده مـي   %) 36(نسبت به گـروه كنتـرل       

Pagidas          و همكاران نشان دادند كه با استفاده از PGD4 
، جنـين يوپلوئيـد جهـت       RIFبيماران بـا سـابقه      % 28در  

. ارد كه با پيش آگهـي بـدي همـراه اسـت           انتقال وجود ند  
موارد حداقل يك جنين يوپلوئيـد جهـت        % 72همچنين در   

% 18گزينـي     و لانـه  % 40انتقال وجود دارد كه با حاملگي       
 و همكاران در بررسي     Platteau). 16(همراه خواهد بود    

 در  PGS(5(گزينـي     خود غربالگري ژنتيكي پـيش از لانـه       
). 17(انـــد  يـــد دانـــسته را مفRIFبيمـــاران بـــا ســـابقه 

Voullaire  و همكـــاران بـــا روش CGH6 و بررســـي 
بلاستومر جدا شده از جنين نشان دادنـد كـه از مجمـوع           

 RIF  ،76 خانم با سـابقه      20 جنين تحت بررسي در      126
  ).18(دچار نقص ژنتيكي بودند %) 60(مورد 

و ) 19،20( اسـپرم    DNAمطالعاتي هم به رابطـه كيفيـت        
، روي شانس موفقيت    )21( و مادري    پرونوكلئوس پدري 

                                                 
3- Fluorescence In-Situ Hybridization 
4- Preimplantation Genetic Diagnosis 
5- Pre-implantation Genetic Screening 
2- Comparative Genomic Hybridization 
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IVFــه ــد  پرداخت ــل   . ان ــوزومي در مراح ــست كروم شك
تقسيمات اوليه جنـين بـه علـل مختلفـي از جملـه عوامـل          

هــاي كنتــرل كننــدة  سيتوپلاســمي يــا موتاســيون در ژن
باشـد؛ لـذا       مـي  RIFتقسيم سلولي از ديگـر  علـل شـايع           

مواردي كه عليرغم مورفولوژي خوب جنين و رشـد آن          
توانـد بـه علـت        انـد، مـي      شده RIFدر مراحل اوليه دچار     

  .  در جنين باشدDNAنقايص كروموزومي يا شكست 
 كــه در اطــراف تخمــك وجــود دارد، بعــد از 1لايــه زونــا

باروري تخمك با اسپرم، دچار تغييرات مولكولي شده و         
هـاي ديگـر بـه        طور طبيعي باعـث عـدم ورود اسـپرم          به

افزايش بيش  . شود  پرمي مي اس  تخمك و جلوگيري از پلي    
 2از حد ضخامت زونا پلوسيدا منجر به كاهش پاره شدن       

شود   گزيني مي   طبيعي لايه زونا و متعاقب آن كاهش لانه       
بين سـختي و كلفتـي زونـا پلوسـيدا ارتبـاطي            ). 25-22(

و با طـولاني شـدت زمـان كـشت جنـين از       وجود ندارد
  . شود تر مي كلفتي زونا كاسته شده اما سخت

تواند در اثر سن بالا نيز اتفاق بيفتد         خت شدن زونا مي   س
هـايي    بلاستوسيست% 25در واقع تنها كمتر از      ). 26-22(

كنند به علـت سـختي        كه در محيط آزمايشگاهي رشد مي     
 .)27(لايه اطـراف آن قـادر بـه هچينـگ طبيعـي هـستند               

علاوه بر اين در صورت سخت بودن زونا، برداشت اين          
  .)29،28(گزيني همراه خواهد بود  لانهلايه با افزايش 

انـــدومتر انـــسان توســـط  : كـــاهش پـــذيرش انـــدومتر
شـود و ايـن وضـعيت         هاي تخمدان كنتـرل مـي       هورمون

وابسته به هورمون، طي فرآيندهايي، بـه بلاستوسيـست         
بــين . دهــد اجــازه اتــصال بــه انــدومتر و تهــاجم را مــي

، )30(، ژنهايي مانند گليكودلين     LH+7 و   LH+5روزهاي  
هـايي ماننـد       و اينتگـرين   IGFBP-33،  )31(استئو پـونتين    

αVβ3) 32،33 ( كنند كه اين ژنها چه بـه عنـوان           بروز مي
 و يـا بـه عنـوان        4هاي متعادل كننـده سيـستم ايمنـي         ژن

                                                 
1- Zona pellucida 
2- Hatching 
3- Insulin Growth Factor Binding Protein-3 
4- Immunomodulator 

گزينـي     در لانه  5هاي چسبان   هاي ايجاد كننده مولكول     ژن
  ). 34(نقش دارند 
ايتوكاينها و يـا    توان به فعاليت س ـ      را مي  RIFمواردي از   

ايـن مـوارد    . نقش تنظيم موضـعي آنهـا مـرتبط دانـست         
، VEGF-R و گيرنـده آن،      VEGF6شامل افـزايش بـروز      

، افـزايش  )RIF  )35در فاز ميدلوتئال در بيماران مبتلا به
 انــدومتر، نامتناســب بــودن ميــزان  درNKهــاي  ســلول

 و IL1-β، افزايش )IL15,IL12, IL18 )36هاي اينترلوكين
  . باشند  مي)37(  IL10و) IFNγ(كاهش اينتر فرون گاما 

، تغييــر در )P450  )38 آروماتــاز mRNAســطح بــالاي 
 و ســــطح بــــالاي مــــاتريكس )Pinopode )39بيــــان 

 گـزارش   RIF به همـراه     )MMP(7 )37(متالوپروتئينازها  
 .شده است

ضخامت و طرح اندومتر يكي از عوامل مهم در موفقيـت           
ضخامت انـدومتر   . باشد   مي ARTهاي    حاملگي در سيكل  

 بـا   mm9/6 و يا ضخامت بيـشتر از          mm59/1بيشتر از   
سـونوگرافي داپلـر    . شانس بالاتر حـاملگي همـراه اسـت       

 در روز تزريـــق FI8 ،VI9 ،VFI10انـــدومتر و بررســـي 
HCG11 بينـي حـاملگي پـس از انتقـال           تواند در پـيش      مي

  Pulsatility indexدر صـورت افـزايش  . جنين كمك كند
گزينـي وجـود     لانهLH+5 تا LH+3 در زمان    3بيشتر از   

 C نشان داد كه اندومتر تيـپ        Piver. )40(نخواهد داشت   
 بـا شـانس بـالاي حـاملگي         mm6و با ضخامت بـيش از       

او همچنين نشان داد كه بررسـي ضـخامت         . همراه است 
ي بينــ توانــد در پــيش  مــيMRIآنــدومتر بــا اســتفاده از 

  . )41( كمك كننده باشد RIF در بيماران ARTموفقيت 
عـــلاوه بـــر آن نـــشان داد شـــده اســـت كـــه وجـــود  

هائي مانند پوليپ، هيپرپلازي، چسبندگي داخل        پاتولوژي
گزيني  رحمي و ميوم ساب موكوس با اثر منفي روي لانه

                                                 
5- Adhesion molecules 
6- Vascular Endothelial Growth Factor 
7- Matrix Metalloproteinase 
8- Flow Index 
9- Vascularization Index 
10- Vascuiarization Flow Index 
11- Human Chorionic Gonadotropin 
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ــراه ــيله   همـ ــايعات بوسـ ــن ضـ ــت ايـ ــت و برداشـ  اسـ
هيستروسكوپي ميزان حاملگي متعاقـب انتقـال جنـين را          

 و Schiano. )42(دهـــد   افـــزايش مـــيRIFدر بيمـــاران 
همكاران نشان دادند كـه در نيمـي از بيمـاران مبـتلا بـه               

RIFــتلالات ــپ،      ، اخ ــد پولي ــون مانن ــه هورم ــسته ب  واب
ــي  ــده م ــوم دي ــرپلازي و مي  و Oliveria. )43(شــود  هيپ

بيماران مبـتلا   % 45هاي مشابهي را در     همكاران نيز يافته  
در مطالعه ديگـري در سـال       . )8( گزارش نمودند    RIFبه  

شخص،  بدون علـت م ـ    RIF روي بيماران مبتلا به      2007
ــشان داده شــد كــه پــس از رد علــل كرومــوزومي،       ن

، در RIF منجـــر بـــه  1ايمونولوژيـــك و ترومبـــوفيلي 
هــاي  ســونوگرافي در مقايــسه بــا مطالعــات قبلــي يافتــه

در انـدومتر ديـده   %) 5/52(غيرطبيعي با شيوع بيـشتري   
همچنـين هيـستروسكوپي در مقايـسه بـا         . )44(شود    مي

ــشتري برخــوردار اســت    ســونوگرافي از حــساسيت بي
ــا % 100( ــسه بــ ــتفاده از %) 6/88در مقايــ ــا اســ و بــ

هـاي داخـل رحمـي در      هيستروسكوپي شيوع پـاتولوژي   
% 5/59 بــدون علــت مــشخص  RIFبيمــاران بــا ســابقه

  .)44(باشد  مي
 مطالعــات RIFدر ارتبــاط بــا  همراهــي ترومبــوفيلي بــا 

 و Qublan). 45-47(زيـــادي صـــورت  گرفتـــه اســـت 
 نقـش مهمـي     RIFهمكاران نشان دادند كه ترمبوفيلي در       

 بايـد از نظـر ترومبـوفيلي        RIFدارد و بيماران با سابقه      
افزايش موارد ترومبوفيلي ارثـي در      . )48(بررسي شوند   

 2 شـاهد  - شدند در دو مطالعه مورد     RIFزناني كه دچار    
 و همكاران اين    Martinelliگرچه    ). 47-49(بررسي شد   

  ولـــي . )50(انـــد  ارتبـــاط را مـــورد ترديـــد قـــرار داده
هـاي    و همكاران، شـيوع موتاسـيون   Coulamدر مطالعه

PAI-1  هاي متعـدد در ژن ترومبـوفيلي در           و موتاسيون
هنـوز  . )51( بيشتر از گروه كنتـرل بـود   RIFزنان دچار   

محققان اتفـاق    بين   RIFدر مورد همراهي ترومبوفيلي و      

                                                 
1- Thrombophilia 
2- Case-control 

نظــر وجــود نــدارد و بــراي اظهــار نظــر قطعــي در ايــن 
  .خصوص بايد مطالعات بيشتري انجام شود

Putowski       هـائي   بـادي   و همكاران نشان دادنـد كـه آنتـي
بـادي ضـد تيروئيـدي،        بادي ضد هسته، آنتـي      مانند آنتي 

بادي ضد عـضلات صـاف و         بادي ضد اسپرم، آنتي     آنتي
 همراهـي دارد و ايـن       RIF بـا    بادي ضد فـسفوليپيد     آنتي
باديها بايد در اين دسته از بيماران بررسـي شـوند             آنتي

)52( .Ulcova-Gallovaداري   و همكــاران ارتبــاط معنــي
بادي ضد فـسفوليپيد و شكـست مكـرر           بين حضور آنتي  

 و همكـاران قبـل      Sternاگرچه  . )53(گزيني يافتند     در لانه 
بـادي    ژن واكنش دهنده بـا آنتـي        از شناسايي اولين آنتي   

ــسفوليپيد در  ــه  1998ســال  ضــد ف ــد ك  مــشخص كردن
 با موارد شكـست     β2-glycoprotein-Iبادي بر عليه      آنتي
  نقش مهاري بر     Annexin-V. )54( مرتبط است    IVFدر  

عليه انعقاد با واسطه فسفوليپيد دارد و ممكن است براي          
ــه  آنتــي. تمــايز تروفوبلاســت لازم باشــد ــر علي ــادي ب ب

Annexin-V     در زنان دچار RIF) 3/8 (%   بيشتر از موارد
در ارتباط با افزايش تعـداد   . )55(باشد    مي%) 1/1(طبيعي  
 مطالعـات زيـادي انجـام شـده         RIF در   NK3هـاي     سلول
 و همكاران نشان دادند كـه افـزايش تعـداد     Thum.است
خـون   در،  (+)CD69(+) CD16هاي با ماركرهاي      سلول

 اســت و در ايــن گزينــي همــراه بيمــاران بــا كــاهش لانــه
بيماران در صورت حاملگي شانس سقط بـالاتر خواهـد          

 RIF در محـيط رحـم و        NK  رابطه بين ميزان   .)56(ود  ب
 Raiدر بسياري از مطالعات پيشنهاد شده است؛ اگرچـه          

تـوان آزمـون      و همكاران اذعان داشـتند كـه هنـوز نمـي          
   را بـه عنـوان تـست روتـين در مـوارد       NKهـاي   سلول

ــرر و   ــقط مك ــان  RIFس ــاس آن درم ــشنهاد و براس    پي
  .)57(اعمال نمود 

لا بــه اخــتلال  بــين زوجــين مبــتHLAبررســي آللهــاي 
 RIFباروري، چه به صورت سقط مكرر و يا به صورت           

 و همكاران مطرح شـد      Hasegawaاز سالها پيش توسط     

                                                 
3- Natural killer 
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 و  Creusعد بـسياري از محققـان از جملـه          سالها ب . )58(
 بـه   RIFهمكاران نشان دادند كه در بيمـاران مبـتلا بـه              

 زوجـين   HLA ژن مـشابه در      2داري بيش از      طور معني 
  بــه هــر صــورت در آخــرين مطالعــه  . )59(وجــود دارد 

 RIF و  HLA sharing ارتباط 2007در سال انجام شده 
  مــورد ترديــد و نيــاز بــه تحقيــق مجــدد در ايــن مــورد  

 .)60(مطرح گرديد 

گرچه مطالعات انجام شده ارتباط واضـحي       : گرعوامل دي 
  بين انـدومتريوز و سـقط مكـرر را نـشان نـداده اسـت؛               
با اين وجود دلايل اپيدميولوژي ارتباط بين انـدومتريوز         

در واقع اندومتريوز از طريـق      . كنند   را حمايت مي   RIFو  
. شود  ميRIFاثر روي ايمني سلولي  و هومورال موجب        

هـاي انـدومتر،      ژن   ايمني عليه آنتـي    ايمني هومورال مانند  
بـادي ضـد      باديهـا ماننـد آنتـي       لامينين و بقيـه آنتـي       آنتي

هاي ايمني    فسفوليپيد و ايمني سلولي مانند افزايش سلول        
باشـد و     و سيتوكينها در مايع فوليكولي و پريتونئال مـي        

ــوژنز،    ــر روي فوليك ــا اث ــدومتريوز ب ــل در ان ــن عوام اي
 كيفيــت و تكامــل جنــين و اوولاســيون، كيفيــت تخمــك،
  ).61-63(شوند  گزيني مي اندومتر موجب اختلال در لانه

 در سـرم و مـايع پريتونئـال در بيمـاران            12اينترلوكين  
   و همكاران   Gomes. يابد  مبتلا به اندومتريوز افزايش مي    

نشان دادند كه مجاورت مايع پريتونئال بيماران مبتلا به         
 باعــث 1 لــوتئين-لــوزاهــاي گرانو انــدومتريوز بــا ســلول

شـود    مـي  In vitroكاهش ترشح پروژسترون در محيط
 در مايع فوليكولي و VEGF و كاهش  IL-6افزايش  . )64(

ــاملگي   ــزان حــ ــاهش ميــ ــدومتريوز،  PR(2(كــ   ، در انــ
هيدروسالپنكس بـا كـاهش بـروز       . )65(نشان داده است    

گزينــي در انــدومتر ماننــد  هــاي كليــدي در لانــه لمولكــو
گزينــي و   باعــث كــاهش لانــهLIF3 و MMPاينتگرينهــا، 
مـايع هيدروسـالپنكس داراي     ). 66،67(شـود     حاملگي مي 
هاي التهابي، پروستاگلاندينها يا ساير عوامل        سايتوكاين

                                                 
1- Granulosa-lutein cells 
2- Production Rate 
3- Leukemic Inhibitory Factor 

باشد، كه اين عوامل، امبريوتوكسيك هستند و   التهابي مي 
فيوژن اندومتر و در نتيجه اثر سوء بر        يا باعث كاهش پر   

سـالپنژكتومي يـك طرفـه باعـث        ). 67،68(شـوند     آن مي 
  .)69(شود  گزيني در اين بيماران مي افزايش ميزان لانه

   RIFروشهاي پيشنهادي درماني در 
  : روشهاي درماني جهت افزايش پذيرش اندومتر-1

با معرفي هيستروسكوپي، دريچـه     :  هيستروسكوپي -الف
جديدي در تشخيص و درمان ضايعات داخل رحمـي در          

اي   هيـستروسكوپ وسـيله   . ه شـد  علم نابـاروري گـشود    
براي اندوسكوپي فضاي داخلي رحم است كه با استفاده         

داخـل رحـم انجـام        بـه %) 5/1گلايـسين   (از تزريق مـايع     
 بيمار با سابقه 210در بررسي هيستروسكوپي . شود مي

RIF   توسط Demirol      نفر  56،  2004 و همكاران در سال 
نتـــايج . )70(داراي پـــاتولوژي داخـــل رحمـــي بودنـــد 

هيــستروسكوپي در مطالعــه ديگــري كــه روي بيمــاران   
RIF    پــس از رد علــل ژنتيـــك،   ( بــا علــت نامــشخص

انجام شد، شـيوع ضـايعات      ) ايمونولوژي و ترومبوفيلي  
مطالعه . )44(داد  موارد نشان   % 5/59داخل رحمي را در     

Demirol   ــا ــاران بـــ ــه روي بيمـــ ــاران كـــ  و همكـــ
   طبيعـــي انجـــام شـــد، HSG(4(هيـــستروسالپنگوگرافي 

نشان داد كه در كساني كه هيستروسكوپي انجام داده و          
در هيستروسكوپي پاتولوژي داشته و تحت درمان قرار        

انــد، ميــزان حــاملگي در ســيكل انتقــال جنــين در  گرفتــه
مقايــسه بــا كــساني كــه هيــستروسكوپي نداشــته و يــا  

داري   انـد بـه طـور معنـي         هيستروسكوپي طبيعي داشـته   
 .%)6/21در مقايسه بـا     % 4/30و  % 5/32(يابد    ايش مي افز

در مطالعـــه مـــشابه ديگـــر، ميـــزان حـــاملگي پـــس از 
 بـدون علـت     RIFهيستروسكوپي در بيماران بـا سـابقه        

  .)42(گزارش شد % 8/35مشخص، 
در مورد اثـر ميـوم در ميـزان حـاملگي           :  ميومكتومي -ب

.  نتـــايج مطالعـــات متفـــاوت اســـتIVF/ICSIپـــس از 
Ballesteros Manzo و همكـــاران نـــشان دادنـــد كـــه 

                                                 
4- Hystrosalpingography 
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 cm5 كمتـر از     2 و اينترامـورال   1هاي ساب سروزال    ميوم
 اثـر نـدارد؛ گرچـه در مـورد          IVF/ICSI-ETروي نتايج   

حفره رحـم و انـدومتر      داخل    هاي اينترامورال كه به     ميوم
  ايـن  . )71(اثر فشاري داشته باشـند ترديـد وجـود دارد           

 و همكـاران كـاهش واضـح در     Khalafدر حاليـست كـه  
هــاي  ميــزان حــاملگي و تولــد زنــده در حــضور فيبــروم

 IVF/ICSI ســـيكل 3كوچـــك اينترامـــورال را پـــس از 
در حالي كه بعضي از مطالعات، از     . )72(مشاهده نمودند   

هاي كوچك و متوسط قبـل        انجام ميومكتومي در فيبروم   
ــيIVF/ICSIاز  ــت نم ــد   حماي ــام )73(كن ــورد انج ، در م

 بــا 3هــاي ســاب موكــوس ميومكتــومي در مــوارد ميــوم
. اســتفاده از هيــستروسكوپ ترديــدي وجــود نــدارد    

هاي ساب موكوس با اثر روي انقباضات رحمـي و            ميوم
گزيني و تهـاجم اوليـه        تغيير شكل حفره رحمي روي لانه     

. گـذارد   و تشكيل جفت در مراحـل بعـدي اثـر منفـي مـي             
وز غيرطبيعـي عوامـل آنژيوژنيـك       همچنين از طريق بـر    

 و همچنـين    4فيبروبلاستي و عامل رشد مشتق از پلاكـت       
 Transforming growthبا بـروز عوامـل التهـابي ماننـد    

factor-β باعــث تغييــر در وضــعيت عروقــي انــدومتر و 
 .)74(شود  گزيني مي كاهش لانه

جهـت  بهبـود انـدومتر        : درمان ضـخامت كـم انـدومتر      -ج
 يــا )75(هــاي مختلفــي از جملــه دوز كــم آســپرين  روش

ــال  ــا RIF در بيمــاران )Sildenafil )76مــصرف واژين  ب
اســتفاده . ضــخامت كــم انــدومتر پيــشنهاد شــده اســت 

واژينــال از اســتراديول ميكرونــي بــراي تــشديد اثــرات  
فيبروتيـــك بـــا    يـــا درمـــان آنتـــي  )9(اســـتروژني 

Pantoxiphyline     همـراه بـا دوز بـالاي ويتـامين E )77( 
گزيني و حاملگي در موارد با انـدومتر          اعث افزايش لانه  ب

  . نامناسب شده است

                                                 
1- Subserousal 
2- Intramural 
3- Submucosal 
4- Fibroblast growth factor and platelet-derived growth factor 

تحريك انـدومتر ممكـن اسـت باعـث         :  تحريك اندومتر  -د
هايي در اندومتر شـود كـه منجـر بـه بـالا رفـتن                 واكنش

مدلي از اين تحريك كه شامل تركيب       . شود  گزيني مي   لانه
 هيــستروسكوپي، بيوپــسي انــدومتر، بــه همــراه درمــان

بيوتيكي همزمان با  درمان استروژني است توسـط           آنتي
Friedler       از مجموع  . )78( و همكاران پيشنهاد شده است

 كـه بـا     RIF بيمار با سابقه     14 سيكل انتقال جنين در      98
%) 43( بيمـار    6روش فوق مـورد درمـان قـرار گرفتنـد،           

 نتيجـه   2003 و همكاران در سـال       Barash. باردار شدند 
 45هاي  مكرر از انـدومتر را در           حاملگي پس از بيوپسي   

بـارداري و تولـد     . )79(بيمار مورد بررسي قـرار دادنـد        
 متعاقــب بيوپــسي در IVFهــاي  نــوزاد زنــده در ســيكل

در % 7/66(مقايــسه بــا گــروه كنتــرل بــيش از دو برابــر 
. ذكــر گرديــد%) 5/22در مقابــل % 2/48و % 2/30مقابــل 

گيري كردند كه صدمه موضعي روي اندومتر         آنها نتيجه 
در هـر حـال بـراي       . دهد  گزيني را افزايش مي     شانس لانه 

  . باشد گر مي اين نتايج احتياج به مطالعات آيندهتأييد 
ــوتراپي-ه ــف :  ايمون   شــواهد حاصــل از مطالعــات مختل

مويـــد احتمـــال اثـــر عوامـــل ايمنـــي ماننـــد افـــزايش  
باشـد كـه     مـي  RIF در بيماران مبـتلا بـه   NKهاي سلول

هـــاي ايمونومـــدولاتور ماننـــد  احتمـــال تـــاثير درمـــان
ر اين بيماران مطرح    را د ) IVIg(ايمونوگلوبولين تزريقي   

 باعـث   IVIgچنانكـه نـشان داده شـده اسـت    . سـازد  مي
هـاي    افزايش ميـزان حـاملگي در مـوارد افـزايش سـلول           

NK(56+)  در ســرم و افــزايش ايــن ســلولها بــا مــاركر   
CD(56+) CD(16-) 80( در دسيدوا همراه است( .IVIg 

 TH-2بــه TH-1باعــث شــيفت تعــادل سيــستم ايمنــي از 
همچنين باعث كاهش فعاليت كمپلمانهـا، انتقـال        . شود  مي

  ،)MLR5ايديوتايپ    آنتي(هاي بلوك كننده      بادي  فعال آنتي 
 و مهـار اتـصال      Tهـاي      مهـار سـلول    FC،6بلاك گيرنده   

ــلول ــاي  س ــرونكتين و   NKه ــلاژن، فيب ــتين، ك ــه الاس  ب
 و همكاران در Coulam. شود ميماتريكس خارج سلولي    

                                                 
5- Mixed Lymphocyte Reaction 
6- Fragment Crystallizable Receptor 
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  RIFبررسي خود روي دو گـروه از بيمـاران بـا سـابقه    
 تنهـا در گروهـي از ايـن بيمـاران      IVIgنشان دادنـد كـه  

 قبلـي بـيش از      IVFهـاي     موثر خواهد بود كه در سـيكل      
 جنين تـشكيل شـده      3اووسيتها لقاح يافته و حداقل      % 50

واهد بود  خ% 56باشد؛ كه در اين صورت ميزان حاملگي        
)81( .Elarm ــال ــاران در ســـ  ، ده زوج 2005 و همكـــ

 و شـباهت در     IVF بار شكـست در      7نابارور با بيش از     
HLA      را تحت درمان با IVIg          قـرار دادنـد كـه در هفـت 

در متـا آنـاليزي كـه       . )82(مورد منجر به بـارداري شـد        
 روي مطالعات چـاپ شـده       2006 در سال    Clarkتوسط  

 و مطالعات كارآزمايي بـاليني كنتـرل شـده           1هم گروهي 
)RCT(2        نشان داده شـد كـه IVIg      داري    بـه طـور معنـي

  RIFميزان حاملگي و تولد زنده را در بيماران مبـتلا بـه  
  ). 000015/0p=)  (85-83 ،81(دهد  افزايش مي

هـاي درمـاني      با گلوكورتيكوئيدها يكي از انتخاب    درمان  
پردنيزولـون  . )86(باشـد    مـي  RIFدر بيماران مبـتلا بـه  

 و همكاران   Ando. شود  بادي مي   باعث كاهش توليد آنتي   
در بررســـي خـــود اثـــرات مفيـــدي را در درمـــان بـــا 

بادي ضد هسته      داراي آنتي  RIFپردنيزولون در بيماران    
)ANA (بادي ضد  و يا آنتيDNA هسته )Anti DNA ( و

گـزارش كردنـد    ) ACA(بـادي ضـد كـارديوليپين         ياآنتي
)87(.Taniguchi  و همكاران نيز اثرات مفيد پردنيزولون 

  ANAگزينـي و حـاملگي در بيمـاران    را درافـزايش لانـه  
مثبت نشان داد؛ گرچه در ميزان تولد زنـده اثـر چنـداني             

  .)88(نداشته است 
درمان همزمان با گلوكوكورتيكوئيـد و آسـپرين نيـز در           

 PRبـادي باعـث افـزايش مـوارد            با اتو آنتـي    RIFموارد  
هـاي سـيكلو      آسپرين باعـث مهـار آنـزيم      . )89(شود    مي

 و مهـار تجمـع      A2اكسيژناز و مهار توليد ترومبوكسان      
 و همكاران در يك  Urmanبا اين وجود. شود پلاكتي مي

كار آزمايي باليني نشان دادند كـه آسـپرين بـه تنهـائي،             
ميــزان حــاملگي را در مــوارد ميكرواينجكــشن افــزايش  
                                                 
1- Cohort 
2- Randomised Clinical Trial 

 و همكارانش نشان دادند كـه ميـزان    Sher.)90(دهد  نمي
 RIFحاملگي با درمان با آسپيرين و هپارين در بيماران          

ــي  ــزايش آنت ــه    داراي اف ــسفوليپيد ب ــد ف ــادي ض ــور  ب ط
 Sternدر حاليكه   ). =001/0p(يابد    داري افزايش مي    معني

همكاران در بررسي خود مفيد بودن تركيـب آسـپرين و           
بادي    و افزايش آنتي   RIFهپارين را در بيماران با سابقه       

بادي ضد هسته مورد ترديد قـرار         ضد فسفوليپيد و آنتي   
 و همكاران درمان همزمـان  Raiدر مطالعه ). 6،76(دادند  

آسپرين و هپارين در بيماران مبتلا بـه سـقط مكـرر بـا              
  .)91(افزايش تولد زنده همراه بوده است 

. شـود   اثر هپارين محدود به اثرات ضد انعقادي آن نمـي         
هپــارين از طريــق افــزايش فاكتورهــاي رشــد اپيــدرمال 

 و همچنــين هپــارين ســولفات   3وابــسته بــه هپــارين  
پروتوگليكان باعث افزايش چسبندگي و افـزايش تهـاجم         

شود و درمان طولاني  داخل اندومتر مي بلاستوسيست به
 را افـزايش    PRشانس  ) روز 14بيش از   (مدت با هپارين    

همچنين هپارين اثرات ضد التهابي داشته و . )92(دهد  مي
 در در دسيدوا و كاهش فعاليـت   C3باعث كاهش رسوب    

بـادي    همچنين باعث مهار اتصال آنتـي     . شود  كمپلمان مي 
اثـرات  . شـود    ميكروگلوبولين مي  -β 2ضد فسفوليپيد به    

باديهـا نيـز      مثبت هپارين حتي در موارد افزايش اتـوآنتي       
  . ديده شده است

درمان با لنفوسيت آلوژنيك در بيماران بـا سـقط مكـرر            
؛ اما در مـورد اثـرات آن در         )93،94(پيشنهاد شده است    

 د اطلاعـات محـدودي وجـود دار    RIFبيماران مبـتلا بـه  
 TH-2 بـه    TH1 باعـث شـيفت      4درمان با لنفوسيت  . )95(

هـاي    بـادي   شود و همچنين باعث افزايش فعـال آنتـي          مي
  .شود بلوكان در مادر مي

Carp           و همكاران نشان دادند گرچه در مان با لنفوسـيت 
آلوژنيك روي ميزان حاملگي و تولـد زنـده در بيمـاران            
 سقط مكرر موثر است؛ امـا اثـر چنـداني در بيمـاران بـا              

 و همكــاران در ســال Wurfel. )95( نــدارد  RIFســابقه
                                                 
3- Heparin binding epidermal growth factor 
4- Lymphocitetrpyh  
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ــايتوكاين     2001 ــد و س ــل رش ــه عوام ــد ك ــشان دادن  ن
گزينـي جنـين و       مترشحه از لكوسيت نقش مهمي در لانه      

  .)96(رشد آن دارد 
 GnRHهـاي     استفاده از آگونيست  :  درمان اندومتريوز  -و

 در زنـان داراي انـدومتريوز       ART ماه قبل از     2-1براي  
PR ــزايش مــي ــه طــور شــاخص اف ــد   را ب ــر . )97(ده اث

 از اين روش روي تخمدان مـشاهده        زيانباري با استفاده  
جديدترين متاآناليز در ايـن زمينـه كـه روي          . نشده است 

سه كارآزمايي باليني صورت گرفته است نشان داد كـه          
در . )98(كند     را چهار برابر مي    PRاستفاده از اين روش     

مواردي كه اندومتريوم وجود دارد، انجام لاپاراسـكوپي        
 باعـث افـزايش    IVFو برداشت اندومتريوم قبل از انجام
ــود   ــد بـ ــاملگي خواهـ ــزان حـ ــه نقـــش .)99(ميـ  اگرچـ

لاپاراسكوپي در درمـان انـدومتريوز غيـر تخمـداني، در           
 دارنـد دقيقـاً مـشخص    IVFبيماراني كه شكـست مكـرر      

ــست  ــوارد  ). 100،101(نيـ ــرر در مـ ــكوپي مكـ لاپاراسـ
هاي عود كننـده بـا كـاهش ذخيـره تخمـداني        اندومتريوم

  .)102(همراه است 
اثــرات ســركوب كننــده ايمنــي دانــازول در :  دانــازول-ز

در . )103(بـود   از ساليان دور مـشخص  In vitroمحيط 
آن زمان از اين اثرات براي درمان اندومتريوز اسـتفاده          

 و همكاران در يك كارآزمايي باليني كـه بـر           Tei. شد  مي
 انجام شد نـشان دادنـد كـه         RIF بيمار مبتلا به     81روي  

 PRدرمان با دانازول باعث افزايش مـشخص در مـوارد    
در آن مطالعـه، از     . )32(شود      مي%) 5/19در مقابل   % 40(

mg400      هفته استفاده شـد    12 دانازول خوراكي به مدت  .
 پذيرش انـدومتر و افـزايش بيـان          دانازول باعث افزايش  

شــود، گرچــه تعــداد    در انــدومتر مــيαVβ3اينتگــرين 
  .دهد اهش ميهاي با كيفيت خوب و اپتيمال را ك جنين

 و  Strandell:  سالپنژكتومي در موارد هيدروسـالپنكس     -ح
 در يـك مطالعـه    1991همكاران براي اولين بار در سـال        

هـاي    كارآزمايي باليني نـشان دادنـد كـه برداشـتن لولـه           
سالها بعـد نيـز     . )104(شود     مي PRفالوپ باعث افزايش    

Gomes 69(هـا را تائيـد كردنـد     و همكاران همين يافته( .
در حـــال حاضـــر برداشـــتن لولـــه فـــالوپ بـــه روش 
ــالپنكس   ــان داراي هيدروسـ ــراي زنـ ــكوپي بـ لاپاروسـ

  . گردد  پيشنهاد ميRIFمخصوصاً در موارد 
ــب-ط ــازي  مناس ــك 1س ــهاي تحري  و Trakahashi:  روش

 نــشان دادنــد كــه اســتفاده از 2004همكــاران در ســال 
يست ، كيفيت بلاستوس  )GnRH) Cetrorelixآنتاگونيست  

و شانس بارداري را در مقايسه با استفاده از آگونيست          
GnRH  استفاده از سيكل طبيعـي     . )105(دهد     افزايش مي

هاي مانند سادگي،     همراه با آنتاگونيست، علاوه بر مزيت     
ارزان بودن، كاهش ميزان چندقلوي و عدم بروز تحريك         

تواند با نتايج مطلوبي در ميـزان حـاملگي        بيش از حد مي   
هـاي   كـاربرد روش . )106( همراه باشـد   RIFدر بيماران   

تحريك تخمدان و انتقال جنين در سيكل طبيعي متناسـب    
 زيـاد   NKهـاي     ويژه در بيماران داراي سلول      با بيمار به  

  .)107(در رحم، مورد توجه قرار گرفته است 
  :وي جنين درمان بر ر-2

بـسياري از   : (PGD)گزيني   ارزيابي ژنتيك قبل از لانه     -الف
هاي جوان، مربوط به انتقال       ويژه در زوج    ، به RIFموارد  
شود كه از لحـاظ مورفولـوژي    هاي آنوپلوئيدي مي   جنين

 و PGD2اســتفاده از . و تقــسيم ســلولي طبيعــي هــستند
هـاي طبيعـي،       كروموزوم و انتخـاب جنـين      3-8بررسي  
 بيـشتر   RIFگزيني را در بيمـاران بـا سـابقه            لانهشانس  

 و همكــاران نــشان Taronissi). 15،108،109(نمايــد  مــي
 و  18،21،  13،16هاي     بر روي كروموزوم   PGSدادند كه   

طـوري كـه در       باشـد، بـه      با بهبـود نتـايج همـراه مـي         22
و شـانس   % 43 بـه    RIF  ،PRهاي جـوان بـا سـابقه          خانم

 و Caglarگرچــه . )110(رســد  مــي% 32تولــد زنــده بــه 
همكاران اطلاعات موجود در مقالات را نشاندهنده تأييـد         

 و Wilton.  ندانـستند RIF در بيمـاران     PGDمفيد بـودن    
 قادر است   CGH نشان دادند كه     2003همكاران در سال    

 قـادر بـه     FISHمواردي از اختلالات كروموزومي را كه       
                                                 
1- Tailoring 
2- Preimplantation Genetic Diagnosis 
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رد در اين مطالعه مـوا    . بررسي آنها نيست شناسائي كند    
ــه   ــده و لان ــد زن ــتفاده از    تول ــس از اس ــي پ    CGHگزين

ــه ترتيـــب ( ــا روش %) 15 و 21بـ    FISHدر مقايـــسه بـ
داري افـزايش يافـت       طـور معنـي     ، به %)7 و   11به ترتيب   (
ــدودي از   . )111( ــدادي محـ ــط در تعـ ــك فقـ ــن تكنيـ ايـ

  . آزمايشگاهها در حال انجام است
عدم پاره شدن زونا پلوسيدا به عنوان يكـي از          : AH1 -ب

براي كمك به پاره شـدن      . )25( ذكر شده است     RIFعلل  
هچينگ . رود كار مي هاي مختلف هچينگ به اين لايه روش  

  . گيرد هاي مكانيكي، شيميايي و ليزر صورت مي به روش
 صــورت Tyrodeروش شــيميايي بــا اســتفاده از اســيد 

ــي ــرد م ــي . گي ــزان  Balabanدر بررس ــاران، مي  و همك
ر گزينـي بـا اسـتفاذه از روش شـيميائي د        حاملگي و لانه  

  .)112(مقايسه با ليزر نتيجه يكساني داشته است 
 نـشان   RIFدر يك مطالعه كارآزمايي بـاليني در مـوارد          

گزيني را به طور      بارداري و لانه   شانس   AHداده شد كه    
 مطالعـات ديگـر     .)113-115(دهـد     داري افزايش مي    معني

هر صـورت، يـك        به .)116(كنند    هم اين يافته را تائيد مي     
 كـار آزمـايي     23 بـر روي     2مطالعه مـروري سيـستميك    

ــاليني  ــاملگي   ،) زن2572(ب ــزان ح ــه مي ــشان داد گرچ  ن
يابـد؛ ولـي      داري افـزايش مـي       به طور معني   AHدنبال    به

   Valojerdi. )117(تأثيري روي ميزان تولد زنـده نـدارد         
 در مـوارد   AHو همكاران نـشان دادنـد كـه اسـتفاده از    

هاي منجمـد     ضخيم شدن زونا پلوسيدا، سن بالا و جنين       
. )118(شــود  شــده باعــث افــزايش ميــزان حــاملگي مــي 

 به كمك AHاستفاده از       تفاوتي در نتايج حاملگي پس از       
ــا روش  ــسه بـ ــزر در مقايـ ــگ،   ليـ ــر هچينـ ــاي ديگـ   هـ

  .)119(ديده نشده است 
در مقايـسه بـا     : ZIFT3 انتقال زيگوت به لولـه فـالوپ         -ج

، روش بــه جنــين ايــن اجــازه را IVF4اســتاندارد روش 

                                                 
1- Assisted Hatching 
2- Systematic review 
3- Zygote Intra-Fallopian Transfer 
4- In Vitro Fertilization 

دهد كه مراحل اوليـه رشـد را در محـيط طبيعـي بـه                 مي
انجــام رســاند و انتقــال جنــين بــه محــيط رحــم توســط 

همچنـين ايـن روش از      . مكانيسمي طبيعي صورت گيـرد    
وجود آمده بعد از انتقـال جنـين بـه محوطـه              مشكلات به 

كي به علت تنگي    نمايد و مشكلات تكني     رحم جلوگيري مي  
مطالعـــات . كنـــد مجـــراي ســـرويكس را برطـــرف مـــي

 بهتـر   PRنگر اوليه حاكي از شانس جـايگزيني و           گذشته
نتايج . )120(باشد   ميIVF در مقايسه با ZIFTدر روش  

 ZIFT هـــم حـــاكي از برتـــري روش RIFدر بيمـــاران 
ســپس، ايــن نتــايج عــالي توســط ). 121،122(باشــد  مــي

ــري   ــه برت ــاليني ك ــايي ب ــر ZIFTمطالعــات كارآزم  را ب
). 123،124(دار شد  داد، خدشه هاي ديگر نشان نمي روش

در همه اين مطالعات با توجه به هزينه و مشكلات بـالاي   
ZIFT ــتفاده از ــت   ZIFT، اس ــرار گرف ــد ق ــورد تردي .  م

  ، نـــشاندهنده RIF بيمـــار دچـــار 229اي روي  مطالعـــه
 IVF در مقايسه با     ZIFTيكسان بودن نتايج حاملگي در      

، اسـتفاده از    ZIFTاشكال عمـده اسـتفاده از       . )125(بود  
مطالعـاتي هـم    . لاپاراسكوپ تحت بيهوشي عمومي است    

  .)126(صورت گرفته است GIFT 5در مورد نتايج 
هـايي كـه باعـث بهبـود          يكي از روش   : 6 كشت همزمان  -د

 استفاده از كشت همزمان است كه        شود،  روش كشت مي  
گيـرد    ورد استفاه قرار مـي    هاي مختلفي م    در مورد سلول  

اين روشـها باعـث افـزايش رشـد جنـين از            . )127-132(
طريق تغذيه، تغيير در فاكتورهاي رشـد، سـايتوكاينها و          

البتـه  . )133(باشـد   هـاي آزاد مـي   خنثـي كـردن راديكـال   
مطالعاتي مفيد بودن استفاده از كشت همزمان را مـورد          

  ).134،135(اند   ترديد قرار داده
هـاي    ترين كشت همزمـان، اسـتفاده از سـلول          اميد بخش 

 و  Spandorfer.)136( اسـت  7)AECC(مـشابه انـدومتر   
گي همكاران با استفاده از اين روش، افزايش ميزان حامل        

ــزان   ــه ميـ ــه  130را در % 49بـ ــتلا بـ ــار مبـ   ، RIF بيمـ

                                                 
5- Gamet Intra-Fallopian Transfer 
6- Co-culture 
7- Autologous Endometrial Co-Culture 

 www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 

 ...                                                             زارعي و شكست مكرر در لانه گزيني                                                                                                          

389 86زمستان / فصلنامه باروري و ناباروري

ان در   و همكـار   Barmatدر حالي كـه     . )137(نشان دادند   
داري در ميزان حاملگي   تفاوت معني  RIFمطالعه بيماران   

 و محـــيط كـــشت ســـاده در AECCبـــين اســـتفاده از 
  .)138(هايي با انتقال سه روزه مشاهده نكردند  جنين

 ســلولي بــه 2-8انتقــال جنــين : انتقــال بلاستوسيــست-ه
رحم، وضعيت اين سلولها را كه به طور طبيعـي در روز            

ــورولا و   ــه م ــاح  و در مرحل ــد از لق ــنجم بع ــم پ ارد رح
فعاليـت ژنـوم جنـين در       . كنـد   شوند دچار اختلال مي     مي

شـود و كـشت جنـين تـا            سلولي انجام مـي    8-10مرحله  
مرحله بلاستوسيست باعث آماده شدن تمام ژنوم جنين        

چنـد كارآزمـايي بـاليني نـشان داده اسـت كـه             . شود  مي
در ) 5ترجيحـاً روز     (5-6انتقال بلاستوسيـست در روز      

گزيني و تولد  دار در لانه ث افزايش معني باعRIFبيماران 
 و همكاران نيز   Levitas .)139-142(شود    نوزاد زنده مي  
 RIFداري را در ميزان حاملگي در بيماران افزايش معني

بـا  . پس از انتقال در مرحله بلاستوسيست نـشان دادنـد         
اين وجـود احتمـال عـدم انتقـال جنـين در ايـن بيمـاران                

لت اين بيماران بايد روز سـوم       بيشتر است و به همين ع     
از مزاياي  . پس از دريافت تخمك به خوبي انتخاب شوند       

ــاهش     ــست، كـ ــه بلاستوسيـ ــين در مرحلـ ــال جنـ انتقـ
  .)141(چندقلوزايي است 

ــپرم   -و ــمي اس ــل سيتوپلاس ــق داخ  ICSI(1 :ICSI( تزري
بيشتر در موارد ناباروري به علت نقـص اسـپرم انجـام            

 و مطالعات مختلف، تفاوتي را در كيفيـت         )143(شود    مي
 نـشان نـداده اسـت     ICSI وIVFهـاي حاصـل از    جنـين 

هــاي بــاليني ماننــد  هــر صــورت در وضــعيت بــه. )144(
 باعــث افــزايش IVF در مقايــسه بــا  ICSIانــدومتريوز،

اسـتفاده از   . )62(شـود     گزيني و حـاملگي مـي       ميزان لانه 
ICSI   ــك ــاروري تخم ــراي ب ــاخيري، ب ــه در    ت ــايي ك ه
اند، مـورد    ساعت بارور نشده16-18 بعد از  IVFمحيط

  .)145(بررسي قرار گرفته است 
  

                                                 
1- Intracytoplasmic Sperm Injection 

  روشهاي روان درماني
توانـد در درمـان نابـاروري         واضح است كه استرس مي    

توانـد تـأثيرات      همچنين ناباروري هـم مـي     . تأثير بگذارد 
سـاز بـروز اخـتلالات        روانشناختي ايجاد نمايد و زمينـه     
 زمينه ايـن    .)146،147(رواني و مشكلات زناشويي شود      

اخــتلالات در بيمــاران مبــتلا بــه شكــست مكــرر در      
 380 و همكــاران Boivin. باشــد گزينــي بيــشتر مــي هلانــ

هـاي روان درمـاني بـر روي     مطالعه در مورد اثر درمان    
ــد   ــرار دادن ــاروري را مــورد بررســي ق ــا . )148(ناب   آنه

  نــشان دادنــد كــه مــداخلات روان درمــاني تــأثير انــدكي 
 و همكاران در يـك متاآنـاليز   De Liz.  داردPRبر روي 

هاي درماني مختلف نتيجه گرفتنـد        ها و روش    روي گروه 
كه روان درمـاني باعـث كـاهش اضـطراب و افـسردگي             

توانـد    شود و شانس پـذيرش جنـين در رحـم را مـي              مي
هـاي مختلـف روان درمـاني و          روش. )149(افزايش دهد   

اضطراب زدايي به عنوان درمـان كمـك كننـده در كنـار             
 وجود دارد؛ ولي RIFهاي درمان مبتلايان به  يگر روشد

  . اثر اين درمانها هنوز به قطعيت روشن نشده است
  

  گيري  نتيجه
 RIFعوامل شناخته شده يـا ناشـناخته بـسياري باعـث            

شود و تشخيص تمام اين عوامل در هـر فـرد ممكـن               مي
شود كـه بعـد از سـه بـار      با اين حال پيشنهاد مي   . نيست

، در صورتي كه جنين مناسب جـايگزين  IVFشكست در   
باشد، هيـستروسكوپي مجـدد و      % 30 حداقل   PRشود و   

همچنـين  . شـود  تلاش بـراي انتقـال بلاستوسـيت انجـام      
. سـازي مفيـد باشـد       هاي تحريك   ممكن است تغيير روش   

در مــوارد انــدومتريوز، اســتفاده طــولاني از آگونيــست 
GnRH   در اسـتفاده    .تواند مفيد واقع شود      يا دانازول مي 

 در بين متخصصين اختلاف نظر وجـود دارد و          IVIgاز  
. شـود   عنوان گـام آخـر در نظـر گرفتـه مـي             اين روش به  

ممكن است اسـتروئيد جايگـاهي در بيمـاران اتـو ايمنـي             
 بــراي مــواردي كــه مــشكل ZIFTشــايد . داشــته باشــد
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هـر    بـه . تكنيكي در انتقال جنين وجـود دارد، مفيـد باشـد          
ــين  صــورت در بيمــار اني كــه تعــداد زيــادي انتقــال جن

  توانـد    انـد، آخـرين انتخـاب درمـاني مـي            داشـته  1ناموفق
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1- High Order Implantation Failure 

 اهداي گامت، جنين و يا رحم جـايگزين باشـد كـه خـود             
ايـن  نياز به راهكارهـا و مـشاورات خـاص دارد؛ گرچـه             
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