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 مقايسه اثر پروژسترون عضلاني روغني با شياف پروژسترون در حمايت
 هاي تلقيح داخل رحمي از فاز لوتئال در سيكل

 ۴ ، دكتر نفيسه برادران رفيعي ۳ ، دكتر فرناز بنكدار ۲ ، دكتر نزهت موسوي فر * ۱ دكتر نيره خادم

 ، مشهد، ايران د دانشيار گروه زنان، مركز تحقيقات سلامت زنان، دانشگاه علوم پزشكي مشه . ۱
 ، مشهد، ايران استاديار گروه زنان، مركز تحقيقات سلامت زنان، دانشگاه علوم پزشكي مشهد . ۲
 ، مشهد، ايران زايمان، دانشگاه علوم پزشكي مشهد متخصص زنان و . ۳
 ، مشهد، ايران زايمان، دانشگاه علوم پزشكي مشهد متخصص زنان و . ۴

 ۱۳۸۸ / ۱۲ / ۴ : ه تاريخ پذيرش مقال ۱۳۸۸ / ۷ / ۱۲ : تاريخ دريافت
۱ 

 گيرند در حمايت فاز لوتئال در بيماراني كه تحت تحريك تخمك گذاري همراه با تلقيح داخل رحمي قرار مي : مقدمه
 ژسـترون تزريقـي و شـياف هدف از اين مطالعه مقايسـه اثـر پـرو . بعضي از مراكز  ايران به طور معمول انجام مي شود

 . ل در اين بيماران بود ستروني براي حمايت از فاز لوتئا پروژ
 بيمار مراجعه كننده به مركز ناباروري منتصـريه وابسـته ۲۲۵ نگر روي اين كارآزمايي باليني تصادفي آينده : روش كار

 بيماران كه تحت تحريك تخمك گذاري و تلقـيح داخـل اين . انجام شد ۱۳۸۷ به دانشگاه علوم پزشكي مشهد در سال
 سـترون تزريقـي به دو گـروه درمـان بـا پـروژ به طور تصادفي يت فاز لوتئال داشتند رحمي قرار گرفتند و نياز به حما

 در بيمـاراني كـه . تقسـيم شـدند ) بيمـار ۱۱۱ ( ميلي گرمـي ۴۰۰ ل ژينا و شياف وا ) بيمار ۱۱۴ ( ميلي گرم ۵۰ عضلاني
hCG β ميزان حاملگي، سقط و ادامه حـاملگي . حاملگي ادامه يافت ۱۲ سرم در آنها مثبت شد دوره درماني تا هفته 

 و دانشجويي، مجـذور كـاي، آزمـون دقيـق فيشـر و مـن ويتنـي تي هاي ها با آزمون داده . ارزيابي شد ۲۰ بعد از هفته
 . تحليل شد ) ۱۱ / ۵ نسخه ( SPSS نرم افزار كمك به

 سقط و عـوارض ميزان همچنين ). =p ۰ / ۰۰۸ ( حاملگي در گروه درمان با شياف بهتربود نتيجه به طور كلي : يافته ها
 داري در گـروه درمـان بـا شـياف بيشـتر بـود منـدي بيمـاران بـه طـور معنـي رضـايت ). p = ۰ / ۰۰۰ ( دارويي كمتر بود

) ۰۰۰ / ۰ p= .( 
 تـاثير شـياف پروژسـترون در حمايـت از فـاز لوتئـال و نتيجـه حـاملگي در بيمـاران تحـت تحريـك : گيـري نتيجه
 حمي نسبت به پروژسترون تزريقي بهتـر اسـت و بـا توجـه بـه عـوارض كمتـر و گذاري به همراه تلقيح داخل ر تخمك
 . توان از آن استفاده نمود مندي بيشتر بيماران مي رضايت

 گذاري تحريك تخمك ؛ تلقيح داخل رحمي ؛ شياف واژينال پروژسترون ؛ پروژسترون تزريقي روغني : كلمات كليدي

ــ * ــنده مسـ ــات ؤ نويسـ ــر : ول مكاتبـ ــادم دكتـ ــره خـ ــهد ؛ نيـ ــان، ، مشـ ــلامت زنـ ــات سـ ــكي مركزتحقيقـ ــوم پزشـ ــگاه علـ ــهد دانشـ  ؛ مشـ
 Khademn@mums.ac.ir : پست الكترونيك ؛ ) ۰۵۱۱ ( ۸۵۳۸۶۵۹ : ن تلف

خلاصه
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 مقدمه
ــل ف ــه عل ــاز لوتئــال از جمل  قــدان نســبي عــدم كفايــت ف

 پروژسترون است كه طي آن جسم زرد قادر به بلـوغ نبـوده
 اين اخـتلال . ) ۱ ( كند يا پيش از بلوغ سير قهقرايي طي مي

 سال قبل توسـط جـونز جئورينـا تحـت عنـوان ۵۰ حدود
 اختلاف نظرهاي مختلـف . ) ۲ ( نارسايي فازلوتئال مطرح شد

 در رابطه با وجـود، تشـخيص، پـاتوفيزيولوژي و درمـان آن
 موفقيت مرحله اوليه حاملگي، تا حـدود . وجود داشته است

 بـه حمايـت ) براساس زمان قاعـدگي ( هفته هفتم حاملگي
 كـه ايـن . ) ۳ ( ژستروني مترشحه جسم زرد بستگي دارد و پر

 چه بـه كمـك پروژسـترون، و HCG يق ر حمايت چه با تز
 هاي كمك بـاروري ميـزان بـارداري را افـزايش بعد از روش

 . ) ۴ ( دهد مي
ــيكل ــال در س ــاز لوتئ ــت از ف ــروزه حماي ــاي ام ــاي الق  ه

 هـاي توسـط فـرآورده تلقيح داخل رحمي گذاري و تخمك
 پروژسترون مورد توجه است كه ميزان بارداري را بالا بـرده

 پروژسـترون . ) ۶ - ۵ , ۲ ( دهـد و شانس سقط را كـاهش مـي
 پروژسترون عضـلاني، . انواع خوراكي، تزريقي و واژينال دارد

 تركيبي روغني اسـت كـه نيـاز بـه تزريـق روزانـه دارد، در
 توان به صورت مقعدي يـا كه شياف پروژسترون را مي حالي

 . ) ۴ ( واژينــال جهــت حمايــت فــاز لوتئــال اســتفاده نمــود
 بسياري از منابع به برتري نوع واژينـال آن معتقـد هسـتند،
 در حالي كه با تجويز عضلاني، سـطح سـرمي پروژسـترون

رود، اما با تجـويز واژينـال سـطح پروژسـترون در بالاتر مي
 شـود كـه قابـل مقايسـه بـا برابر بيشتر مي ۷ بافت آندومتر

 ايـن كـه چـه رژيـم كمكـي در . ) ۷ ( تجويز عضلاني اسـت
 هـاي درمان حمايت فـاز لوتئـال بـه خصـوص در پروتكـل

 گذاري ترجيح دارد هنوز به درستي روشـن تحريك تخمك
 ه بـين نتـايج اين مطالعـه بـا هـدف مقايسـ . ) ۸ ( نشده است

 ي روغني بـا شـياف پروژسـترون مصرف پروژسترون عضلان
 هـاي ميلي گرم در حمايـت از فـاز لوتئـال در سـيكل ۴۰۰

 و مقايسـه تلقـيح داخـل رحمـي گـذاري و تحريك تخمك
 مندي بيمـاران حاملگي و عوارض دارو و رضايت ميزان سقط،

 . انجام شد مورد مطالعه دو گروه در

روش كار
 بيمار ۲۲۵ نگر  روي كارآزمايي باليني آينده مطالعه اين

 ۱۳۸۷ طور سرپايي جهت درمان ناباروري در سال كه به

 به بيمارستان فوق تخصصي ناباروري منتصـريه وابسـته
 به دانشگاه علوم پزشكي مشهد مراجعه كردند و كانديـد

 بودنـد، تلقـيح داخـل رحمـي تحريك تخمك گذاري و
 نامـه، شـرح حـال و اطلاعات به كمك پرسش . د انجام ش

 و در مراجعات ه دست آمد معاينه باليني و پاراكلينيك به
 حاملگي شـيميايي بـا بررسـي مقـدار . بعد پيگيري شد

hCG β و ميزان حاملگي باليني با بررسي وجود ضربان 
 حـاملگي توسـط سـونوگرافي ۶ - ۷ قلب جنين در هفته

 . ترانس واژينال مشخص شد
 طــور بــرداري آســان انتخـاب و بــه ن بــا روش نمونـه بيمـارا

 نفر در گروه درمـان ۱۱۱ . گروه تقسيم شدند ۲ تصادفي به
 نفـر در گـروه ۱۱۴ ميلي گـرم و ۵۰ با پروژسترون تزريقي

 . گرمي قرار گرفتند ميلي ۴۰۰ درمان با شياف پروژسترون
 رضــايت : معيارهــاي ورود بــه مطالعــه عبــارت بودنــد از

 تماس حضوري يا تلفني در صورت لزوم، آگاهانه، امكان
 و تلقــيح داخــل رحمــي ســابقه نابــاروري، انديكاســيون

 هـاي انديكاسيون حمايت فاز لوتئال، عدم مصرف رژيـم
 هـاي درماني مداخله گر ديگر، مراجعـه جهـت پيگيـري

 در اين . بعدي و مصرف داروها طبق دستور توسط بيمار
 و يـا بـالاتر ناكـافي آنهـا سرم FSH مطالعه افرادي كه

 سابقه مشكلات رحمي يـا لولـه داراي و يا داشتند ۱۵ از
 . از مطالعه حذف شدند بودند هاي رحم

 گـذاري بيماران انتخاب شده وارد سيكل تحريك تخمك
 مـي شـدند و بعـد از تلقيح داخل رحمـي با كلوميفن و

 گـروه از بيمـاران بـه يـك تلقـيح داخـل رحمـي انجام
 اخت شـركت ابوريحـان پروژسترون عضلاني روغنـي سـ

 شـد و گـروه ديگـر گرم تزريق مي ميلي ۵۰ ايران روزانه
 گرمـي سـاخت ميلـي ۴۰۰ شياف واژينـال پروژسـترون

 مـي دريافـت شـبي يـك عـدد شركت ابوريحـان ايـران
 سرم براي بررسي وقـوع hCG β روز ۱۶ بعد از . نمودند

 ، حاملگي انجام مـي شـد كـه در صـورت مثبـت شـدن
 بـارداري ۱۲ ا يكي از داروها تا هفته حمايت فاز لوتئال ب

 هاي سـريال بـراي بررسـي و سونوگرافي . يافت ادامه مي
 . وضعيت جنين انجام مي شد

 تـا ۰ دهي براي سنجش رضايتمندي بيماران از روش امتياز
 . استفاده شد ۱ نمره دهي ديداري ۱۰

1 visual scale
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 دانشـجويي، مجـذور t هـاي ها از آزمـون در تحليل داده
 شر و مـن ويتنـي برحسـب مـورد آزمون دقيق في كاي،

 نسـخه ( SPSS افـزار كمـك نـرم ها به داده . استفاده شد
 . تجزيه و تحليل شد ) ۱۱ / ۵

 نتايج
 كلي سن بيماران مراجعه كننده جهت درمان ميانگين
 ظ متغيرهاي از لحا . بود ۲۸ / ۵۲ ± ۵ / ۸۰ ناباروري

 شغل همسر، مدت سن و سن، شغل، مخدوش كننده
 ، سابقه ) اوليه وثانويه ( نوع ناباروري ازدواج، مدت ناباروري،

 عملكرد جنسي، سابقه بيماري طبي، اختلال ديسپاروني،
 معالجات قبلي بيمار، سابقه گالاكتوره، سطح پرولاكتين،

 تيروئيد، و آزمايشات مربوط به سابقه هيرسوتيسم، معاينه
 سوم قاعدگي، سابقه روز سرم در LH و FSH سطح

 رموگرام همسر در دو گروه مصرف سيگار و اختلال اسپ
 وجود نداشت و دوگروه از اين تفاوت آماري معني داري

 . ) p < ۰ / ۰۵ ( نظر همگن بودند
 معاينه لگني، معاينه پستان و بررسي از نظر صفات

 . بود طبيعي ثانويه جنسي در دو گروه

 ۱۳۸۷ در سال در دو گروه بيماران مورد مطالعه در مركز ناباروري منتصريه پيامد حاملگي - ۱ جدول
 ) درصد ( پروژسترون شياف

 ) بيمار ۱۱۱ (
 ) درصد ( پروژسترون تزريقي

 p Value ) بيمار ۱۱۴ (

 N.S ۳۴ / ۵ ۴۵ / ۶ حاملگي شيميايي
 N.S ۳۱ / ۴ ۴۰ / ۲ حاملگي باليني

 0.0008 ۳۸ / ۷ ۱۳ / ۳ سقط خود بخود
 008 .0 ۱۰ / ۷ ۱۸ / ۳ فراموش شده سقط

 N.S ۴ / ۳ ۵ حاملگي پوچ
 0.08 ۴۶ / ۲ ۶۳ / ۳ هفته ۲۰ از حاملگي بعد

 ۱۳۸۷ ميزان رضايتمندي بيماران در دو گروه مورد مطالعه در مركز ناباروري منتصريه در سال - ۲ جدول

 ) درصد ( پروژسترون شياف مندي رضايت
 ) بيمار ۱۱۱ (

 ) درصد ( پروژسترون تزريقي
 p Value ) بيمار ۱۱۴ (

 ۲۱ / ۶ ۱ / ۸ كم
 ۵۵ / ۹ ۴۸ / ۲ متوسط 0.000

 ۲۲ / ۵ ۵۰ زياد

 از مشاهده مي شود، ۱ نتايج همانطور كه در جدول
 سرم در hCG β جواب بررسي شده از نظر بيمار ۲۲۵

 و در گروه % ۴۵ / ۶ گروه درمان با شياف پروژسترون
 hCG β سطح % ۳۴ / ۵ درمان با پروژسترون تزريقي

 داشتند كه ) حاملگي شيميايي ( ۱۰۰ سرمي بيشتر از
 وجود نداشت گروه دو بين اختلاف آماري معناداري

) ۰۹۱ / ۰ = p .( در گروه حاملگي باليني بررسي اين در 
 درمان با شياف پروژسترون نسبت به گروه درمان با

 ). p = ۰ / ۱۸۸ ( مشاهده نشد تفاوتي پروژسترون تزريقي
 گروه بررسي شده به طور پيامد حاملگي بيماران در دو

 همچنين ميزان ) =p ۰ / ۰۰۸ ( معناداري تفاوت داشت

 ندي در دو گروه اختلاف معني دار داشت رضايتم
) ۰۰۰ / ۰ p= ( ) ۲ جدول ( . 

 ، در گروه درمان با دارويي در بررسي از نظر عوارض
 حساسيت عمومي مشاهده شد % ۱ / ۸ شياف پروژسترون

 بدون عارضه بودند و در گروه درمان با % ۹۸ / ۲ و
 % ۱۶ / ۵ حساسيت عمومي، % ۱۶ / ۵ ترون تزريقي پروژس

 زير خونريزي % ۶ / ۴ آبسه و % ۱ / ۸ كهير، % ۶ / ۴ خارش،
 عارضه بدون % ۵۲ / ۳ مشاهده شد و جلدي واكيموز

 اختلاف معني دار عوارض مذكور در گروه درمان . بودند
). =p ۰ / ۰۰۰ ( داشت
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 حاملگي ميزان در دو گروه اختلاف معناداري بين

 . باليني مشاهده نشد شيميايي و
 پيامدهاي حاملگي سقط خود بخود درگروه در مورد

 ان با پروژسترون تزريقي نزديك به سه برابر گروه درم
 ، در حالي كه حاملگي بود درمان با  شياف پروژسترون

 هفته در گروه درمان با شياف پروژسترون ۲۰ بيش از
 نتيجه مطالعات . مشاهده شد بيشتر از گروه ديگر % ۱۷

 براي ارزيابي ۲۰۰۱ لودويگ و همكاران نيز كه در سال
 لقاح خارج رحمي با در سيكل حمايت فاز لوتئال

) IVF ( ۱ انجام شد نشان داد كه نوع واژينال پروژسترون 
 نتايج است، تر بوده موثر آن در مقايسه با تزريق عضلاني

 . ) ۷ ( دست آمده شبيه مطالعه حاضر بوده است به
 در مطالعه حاضر در مورد عوارض دارو، در گروه درمان

 . زريقي عوارض بيشتر بوده است با پروژسترون ت
 " زياد " مندي وه درمان با شياف پروژسترون رضايت در گر

 و بيشتر از دو برابر گروه درمان با پروژسترون تزريقي
 و  گروه درمان با %) ۲۲ / ۵ در مقابل % ۵۰ ( بوده است

 برابر بيشتر عدم رضايت خود را ۱۲ پروژسترون تزريقي
 در اين زمينه %). ۱ / ۸ در مقابل % ۲۱ / ۶ ( اند بيان داشته

نتيجه مطالعه حاضر نتايج مطالعات قبلي را تاييد
 لووديگ و همكاران مشخص شد در مطالعه . نمايد مي

 علت دردناك بودن تزريق پروژسترون و عدم كه به
 توانايي بيمار در تزريق به خود، در مقابل نوع واژينال

 كند، اين روش را خود جايگذاري مي كه بيمار آن
 . ) ۷ ( ر كمتري دارد طرفدا

 اي تحت عنوان منظور كاهش عوارض تزريق، مطالعه به
 - α - ۱۷ با روزانه مقايسه اثر پروژسترون روغني

 لوتئال حمايت فاز در هفتگي هيدروكسي پروژسترون
 و انجام شد ۱۳۸۶ توسط خادم و همكاران در سال

 پروژسترون هيدروكسي - α - ۱۷ استفاده از نشان داد  كه
 براي حمايت فاز لوتئال در بيماران تحريك كاپروات

 اندازه ه ب تلقيح داخل رحمي تخمك گذاري شده و
 به علت كاهش پروژسترون روغني روزانه موثر است و

 تواند مي مندي بيشتر بيماران تعداد تزريق و رضايت
 نتايج مطالعه هو و همكارانش . ) ۹ ( شود جايگزين آن

1 In Vitro Fertilization 

 انجام شد نيز شبيه ۲۰۰۸ در سال كه در كشور چين
 پژوهش ما مي باشد با اين تفاوت كه به جاي شياف

 استفاده شده است و % ۸ پروژسترون از ژل كرينون
 در ). ۱۰ ( مي باشد ما نتايج به دست آمده شبيه پژوهش

 در كشور تركيه ۲۰۰۸ مطالعه اردم و همكاران در سال
 ان حاملگي در با عنوان اثر حمايت از فاز لوتئال بر ميز

 به صورت يك مطالعه آينده نگر تلقيح داخل رحمي
 زوج نابارور انجام شده كه در آن، ۲۱۴ تصادفي بر روي

 تحريك تخمدان انجام شده است و بيماران سيكل ۴۲۷
 نفري براي دريافت ژل پروژسترون ۱۰۹ به دو گروه

 نفري بدون حمايت فاز لوتئال به ۱۰۵ كرينون و گروه
 در نتايج اين مطالعه نزديك . تقسيم شدند طور تصادفي

 در . افراد گروه دريافت كننده ژل باردار شدند % ۴۰
 . بوده است % ۲۳ / ۸ حالي كه در گروه شاهد اين ميزان

) ۶ ( 
 ­ نتايج مطالعه باسسي و همكاران نيز كه با عنوان روش

 هاي تجويز پروژسترون براي حمايت فاز لوتئال در سال
 د، نشان داد ميزان حاملگي در تركيه انجام ش ۲۰۰۸

 ­ شيميايي درنوع واژينال بيشتر بوده ولي درصد لانه
 طورمعناداري به باليني گزيني و ميزان حاملگي

 . ) ۱۱ ( درمصرف پروژسترون عضلاني بيشتر بوده است
 انجام ۲۰۰۱ در مطالعه پروپست و همكاران كه در سال

 استفاده شد و % ۸ كرينون جاي شياف از ژل شد، به
 نتايج حاصل از آن در سه مورد بررسي ميزان حاملگي

 جنين و ميزان تولد زنده كاملاً باليني، جايگزيني
 اين تفاوت شايد . ) ۱۲ ( مخالف مطالعه  حاضر بوده است
 و شياف % ۸ كرينون به دليل اختلاف بين اثرات ژل

 پروژسترون باشد، هرچند در مطالعه پلي زوس و
 پروژسترون در نال ي ژل واژ از ۲۰۰۹ همكاران در سال

 ت ي حما در پروژسترون نال ي اشكال واژ گر ي با د سه ي مقا
 ژل و ن ي كه ب مشخص شد استفاده شد و فاز لوتئال

 از لحاظ ميزان حاملگي نال ي اشكال پروژسترون واژ گر ي د
. ) ۱۳ ( وجود ندارد ي دار ا تفاوت معن چ ي ه باليني
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 گيري نتيجه
 دسـت آمـده،  پروتكـل در پايان با توجـه بـه نتـايج بـه
 در جـاي روش تزريقـي استفاده از شياف پروژسترون بـه
 تلقـيح داخـل رحمـي حمايت فاز لوتئال در سـيكلهاي

 البتــه بــراي تعمــيم بهتــر نتــايج و . شــود پيشــنهاد مــي
 روي سـاير تر مطالعات بيشـتري استخراج پروتكل جامع

 هـاي كمـك هاي تجويز پروژسترون در ديگر روش روش
 . باروري لازم خواهد بود

 تشكر و قدرداني
 اين مقاله حاصل پايان نامـه دسـتياري تخصصـي زنـان

 از جنـاب آقـاي مهنـدس ابـراهيم زاده بـه مي باشد كه
 خـاطر همكـاري صـميمانه ايشـان در تجزيـه و تحليــل

 يرا توسـلي، سـركار انم سـم آماري و همچنين سركار خـ
 و تمامي همكاران پـرتلاش و زحمـتكش خانم صبوريان

 مركز تحقيقاتي درماني باروري منتصريه مشهد قدرداني
 . شود و سپاسگزاري مي
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