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  مقدمه
سـازي   درمراكز درمان ناباروري، به منظـور آمـاده  

بـراي درمـان از طريـق    هاي مراجعـه كننـده    خانم
 Assisted reproductive) هاي كمك باروري روش

technology)   گـذاري   از داروهاي محـرك تخمـك
ــادوتروپين ــي  (گنــ ــتفاده مــ ــا) اســ ــود.  هــ شــ

 بـراي  انسـان  و درحيوانـات  هـا  معمولاگنادوتروپين
 و شـده  اسـتفاده  تخمـك گـذاري   تحريك افـزايش 

 بـراي  دسترس قابل تعداد تخمكهاي افزايش باعث
لقـاح   نظيـر  نمو و توليـد مثلـي   و رشد پژوهشهاي

ــه  In Vitro Fertilizationخــارج رحمــي ( ــا ب ي
 شوند مي ترانسژنيك جانوران و ايجاد )IVFاختصار 

ــراي .)1( ــك ب ــك تحري ــذاري از تخم ــاي گ  داروه

 داروهـا  ايـن  از شود كه برخـي  مي مختلف استفاده
ــامل  Human Menopausal Gonadotropins  ش

)hMG( ،Human Chorionic Gonadotropin 

)hCG( آنــــــالوگو Gonadotropin-Releasing 

Hormone )GnRH (باشند مي )2(.  
هـاي   هـاي در رابطـه بـا سـيكل     يكي از نگرانـي  

تحرك تخمك گذاري، بروز سندرم تحريـك بـيش   
 Hyper Stimulation Ovarian از حـد تخمـدان  

Syndrome )OHSS ()3(    و حاملگي چنـد قلـوئي
در حال حاضر براي پيشگيري از بروز  .)5 ،4(است 

هاي تحريك تخمـك گـذاري را كنسـل     آن، سيكل
بصـورت   OHSSكنند. در غير اين صورت علائم  مي

تهوع، استفراغ، درد و نفخ شكم و نهايتاً آسيت بروز 
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هورمون استراديول به روش الايزا در دو حالت رقيق سطحبررسي همخواني سنجش
  هاي تحت درمان با داروهاي محرك تخمك گذاري شده و بدون رقت در سرم خانم

  چكيده
هورمون استراديول در سرم خانم هاي تحت درمان با داروهاي محريك تخمك گذاري به منظـور اطمينـان از وجـود ميـزان      سطحبررسي  :هدف و زمينه

حـد  مناسب اين هورمون جهت دست يافتن به تعداد كافي تخمك در فرآيند درمان ناباروري و همچنين جلوگيري از بروز عوارض سندرم تحريـك بـيش از   
مي باشد. در موارد بالا بودن هورمون استراديول، روش هاي معمول، توانايي اندازه گيري غلظت واقعي مولكـول هورمـون را   تخمدان، امري مهم و ضروري 

  باشد. طالعه ميندارند. بررسي ميزان حساسيت روشالايزا براي اندازه گيري هورمون استراديول و تعيين محدوده قابل اطمينان براي اين آزمايش، هدف اين م
مراجعه سينا  ابن ناباروري ناباروي به مركز فوق تخصصي درمانكه براي درمان خانم  132تعداد ، (Cross-Sectional)اين مطالعه مقطعي در  :كار روش

آلمان  ساخت كشور DRGدر اين مطالعه از كيت استراديول الايزا  تخمك گذاري، تحريك شده بودند، مورد بررسي قرار گرفتند. محرك دارو هاي نموده و با
ميزان خطي بودن بود. جهت بررسي  Pg/ml 200گرفتند، ميزان استراديول سرم آنها بالاتر از مراجعيني كه مورد مطالعه قرار  به شرايطاستفاده شد. با توجه 

  .شدند و رسم  نمودار مقايسه Excelاستفاده از نرم افزار با  رقيق شد و 1:4اين روش، نمونه سرم تمام اين بيماران با نسبت 
 افزايش مي يابـد و اصـطلاحاً خطـي   شده ، اختلاف بين نمودار مستقيم و رقيق Pg/ml2000 استراديول بيش ازغلظت افزايش مشاهده شد كه با  :ها يافته

  مي رود.از بين ر قت بودن نمودار روش بدون 
ها مي باشد و نتايج روش بدون رقت قابل اعتماد نخواهـد   نياز به رقيق نمودن نمونه Pg/ml 2000بيش از  هاي استراديول سرمي در غلظت: گيرينتيجه 

دن روش هـاي  بود. اين موضوع بايد در آزمايشگاه هاي مراكز درمان ناباروري و يا حتي آزمايشگاه هاي ديگر نيز مورد توجه قرار گيرد كه ميـزان خطـي بـو   
  جهه با مقادير بالاتر، رقيق سازي صورت گيرد.مورد استفاده مشخص گردد تا در هنگام موا

  
  گذاري، ايران. ، ناباروري، تحريك تخمكELISAاستراديول،  :ها دواژهيكل

 2/10/91تاريخ پذيرش:  1/6/91تاريخ دريافت:
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  مقايسه نتايج غلظت استراديول بدون رقت و رقيق شده -1نمودار
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غلظــت ســرمي اســتراديول در روز  .)6( مــي كنــد
چهارم درمان با گنادوتروپين، پيش بيني خـوبي از  
موفقيت تحريك تخمك گذاري و نتيجـه بـارداري   

ــه مــي IVFســيكل در  ــين  )7(دهــد  را ارائ همچن
ــزايش ســريع ســطح اســتراديول در روز شــروع   اف

 OHSS، به عنوان پيش بيني بـروز  hCGدرمان با 
ــود  ــي ش ــتفاده م ــري   .)8( اس ــدازه گي ــابراين ان بن

هورمون استراديول در خانم هايي كه جهت انجـام  
تكنيك هاي كمـك بـاروري آمـاده مـي شـوند، از      
اهميــت بــالايي برخــوردار بــوده و گــزارش نتيجــه 
نزديــك بــه واقعيــت از ســوي آزمايشــگاه بــه      
متخصصــين بــه منظــور اطــلاع از شــرايط بيمــار،  

اهميت  ضرورت دارد. هدف اين بررسي، نشان دادن
اديول بـراي  حساسيت روش هاي اندازه گيري استر

با توجه بـه شـرايط بيمـاران     مراكز درمان ناباروري
هـاي   اين نوع مراكز مي باشد. از آنجـايي كـه روش  

موجود، براي افراد نرمال طراحي شده اند نـه بـراي   
بيماراني كـه تحـت درمـان بـا دارو هـاي محـرك       

ي بـالا را  هستند، لذا توانايي تشـخيص غلظـت هـا   
ندارند. اين ميزان را مـي بايسـت مشـخص كـرد و     
بديهي است كه براي دست يافتن به غلظت واقعي، 
رقيق سازي نمونه هاي با غلظت بالاتر از اين ميزان 
اجتناب ناپذير است؛ چرا كه درصورت بدست آمدن 
ــدليل    ــه بـ ــي كـ ــزان واقعـ ــر از ميـ ــايج كمتـ نتـ

 هــاي انــدازه گيــري كيــت مــي باشــد، محــدوديت
افـزايش   OHSSاحتمال بروز علائم كنتـرل نشـده   

يافته و خطرات باليني قابل توجهي را براي بيماران 
  در بر خواهد داشت.  

  
    كارروش 

ــي   ــي مقطعــ ــك بررســ ــه يــ ــن مطالعــ                 ايــ
(Cross-Sectional) باشـد كـه بـر روي تعـداد      مي

كه جهت درمان  بيمار زن انجامش شده است 132
ناباروري به مركز فوق تخصصي درمـان نابـاروري و   
سقط مكرر ابن سينا مراجعه كرده و تحت تحريـك  
تخمك گذاري (صرف نظر از نـوع داروي محـرك)   
قرار گرفته بودند. نمونه ها بصورت خـون لختـه در   

هاي ونوجكت قرمز جمع آوري شـده و پـس از    لوله
دقيقـه   5ه مدت ب rpm 4400انعقاد كامل، در دور 

سانتريفيوژ شدند و سپس سرم آنها جداسازي شد. 

در اين مطالعه اندازه گيري هورمون اسـتراديول در  
دو حالت مستقيم و رقيـق شـده بـا آب مقطـر بـه      

و با اسـتفاده از كيـت    ELISAبا روش  1:4نسبت 
Estradiol DRG    ــورت ــان ص ــور آلم ــاخت كش س

ت تجربي گرفت. علت استفاده از اين رقت، مشاهدا
بوده و بر اساس غلظت استراديول در اكثر بيماران، 

ارد، رقيـق  مـو به اين نتيجه رسـيديم كـه در اكثـر    
مي تواند غلظت ايـن   1:4سازي نمونه ها به نسبت 

هورمون را به كمتر از مقدار بحراني كيـت كـاهش   
دهد. پس از بدست آوردن نتايج، نمودار مربوطه بـا  

  رسم شد. Excelاستفاده از نرم افزار 
  

  ها  يافته
مشـخص   1 دراين بررسي همانطور كه در نمودار

است، تغييرات غلظـت اسـتراديول سـرم در هـردو     
ــا    Pg/ml 2000حالــت مســتقيم و رقيــق شــده ت

همراستا و اختلاف ناچيزي دارند. ولـي بـا افـزايش    
ايش مـي يابـد و اصـطلاحاً    اين غلظت اختلاف افـز 

نمودار روش بـدون رقـت از بـين مـي      خطي بودن
رود. از طرف ديگر همانطور كه در نمودار مشـخص  

گزارش شده در حالت مستقيم از است، ميزان عدد 
ــدد ــن در    Pg/ml  3000 ع ــي رود و اي ــالاتر نم ب

حاليست كه نتيجه تسـت همـان بيمـار در حالـت     
مــي باشــد.  Pg/ml 9000رقيــق شــده بيشــتر از  

بنابراين در اين روش، فقـط نتـايج آزمايشـاتي كـه     
 Pg/mlميزان هورمون استراديول برابر يـا كمتـر از   

باشد قابـل اعتمـاد بـوده و در مـورد نتـايج       2000
لازم است پس از رقيـق كـردن    بيش از اين غلظت

نمونه، مجدداً تست انجام شود. در غيـر اينصـورت،   
نتايج بطور كاذب پايين تر از مقدار واقعـي بدسـت   
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آمده و منجـر بـا تصـميم گيـري نادرسـت توسـط       
پزشــك خواهــد شــد و بــروز مشــكلات مــرتبط بــا 

OHSS       اجتناب ناپـذير خواهـد بـود. ايـن مسـئله
هـاي   پايين روش نشان دهنده حساسيت و ظرفيت

  معمول اندازه گيري هورومون استراديول است.
  

  و نتيجه گيريبحث 
اين مطالعه بررسـي و مقايسـه روش هـاي     هدف

نيســت بلكــه هــدف، نشــان دادن  مختلــف بــا هــم
تشخيص و گزارش مقـدار واقعـي هورمـون     اهميت

. در برخي از آزمايشات، پاسـخ  مي باشداستراديول 
انـدازه گيـري در برابـر غلظـت     دستگاه يا هر ابـزار  
. نتايج بدسـت آمـده نشـان    )9( نمونه خطي نيست

دهنــده ضــعف روش هــاي معمــول انــدازه گيــري 
هورمون استراديول نيست چراكه در حالت نرمال و 
بدون مصـرف داروهـاي تحريـك تخمـك گـذاري،      

ــت ــزان    كي ــري مي ــدازه گي ــت ان ــج قابلي ــاي راي ه
از به رقيق سازي دارند و تنها استراديول را بدون ني

در صورت مصرف اين دسته از داروها كه منجر بـه  
افزايش استراديول خون افراد مي گـردد و آن هـم   

نياز به رقيق  Pg/ml 2000در غلظت هاي بيش از 
نمودن نمونه هامي باشد و نتايج روش بـدون رقـت   
قابــل اعتمــاد نخواهــد بــود. ايــن موضــوع بايــد در 

مراكز درمـان نابـاروري و يـا حتـي      آزمايشگاه هاي
آزمايشگاه هاي ديگر نيز مورد توجه قرار گيرد كـه  
ميزان خطي بودن روش هاي مـورد اسـتفاده بايـد    
مشخص گردد تا در هنگام مواجهه با مقادير بالاتر، 
ــه    ــديهي اســت ك ــرد. ب ــق ســازي صــورت گي رقي
استراديول يك مثـال از اهميـت توجـه بـه خطـي      

ــودن تســت هــا مــي باش ــ د و همكــاران محتــرم ب
بايست اين توجه را در مورد كليـه تسـت هـاي     مي

  كمي داشته باشند.
  

   تقدير و تشكر
بدين وسيله از جناب آقـاي دكتـر محمدمهـدي    
آخوندي رياست محتـرم پژوهشـگاه فنـاوري هـاي     

ابـن سـينا و     -نوين علوم زيستي جهـاد دانشـگاهي  
مركز فوق تخصصي درمان ناباروري و سـقط مكـرر   

ســينا كــه مــا را در اجــراي ايــن طــرح يــاري  ابــن
جـا دارد از   . در ضمنفرمودند كمال تشكر را داريم

ــوپروايزر    ــزاد س ــرگس مشــرف به ــانم ن ــركار خ س
آزمايشگاه تشـخيص طبـي مركـز فـوق تخصصـي      
درمان ناباروري و سـقط مكـرر ابـن سـينا سـپاس      

 بسـياري گذاري كنيم كه در اين طرح كمك هـاي  
 مبذول داشتند.
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Abstract 

Background: Measurement of estradiol level in women under treatment with ovulation 
induction drugs to make sure about sufficient ovum number in the infertility treatment 
protocol and also to prevent OHSS phenomenon, is an important and necessary factor. In case 
of high levels of Estradiol hormone, routine methods are unable to detect the real 
concentration of the hormone molecules. We are aimed to demonstrate the sensitivity of the 
ELISA method for Estradiol measurement and reliable range of this test. 
Methods: In this cross-sectional study, 132 women were studied who have appealed to 
Avicenna infertility clinic for infertility treatment and have stimulated with ovulation 
induction drugs. DRG ELISA Estradiol kit made in Germany was used in this study. 
According to the studied population, serum Estradiol levels were higher than 200Pg/ml. To 
check the linearity of this method, serum samples of all these patients diluted 1:4 and were 
compared using EXCEL software and charts.   
Results: It was observed that, in Estradiol hormone concentrations higher than 2000 Pg/ml, 
the difference between the diluted and undiluted graphs increased and the linearity of the 
graph disappeared without dilution. 
Conclusions: Dilution is necessary for the serum Estradiol concentrations more than 2000 
Pg/ml and the results without dilution is not reliable. It should be considered in all infertility 
laboratories and also in other labs that the test linearity should be appointed in each lab to be 
applied in cases with higher concentrations.  
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