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 مقدمه:
( یک دیمر AMHآنتی مولرین هورمون )

وپروتئینی است که عضوی از خانواده فاکتورهای گلیک

 توسط  AMHرشد انتقالی می باشد. در زنان 

 های اولیه و آنترال  های گرانولوزا فولیکول سلول

تدریج ه ( ترشح می شود که ترشح آن بمیلی متر 6-4)

در طی مراحل متعاقب رشد فولیکول کاهش می یابد و 

 ز تر ا های بزرگ طور مشخص در فولیکوله ب

 .(1) متر غیر قابل تشخیص است میلی 8

های  سرمی با تعداد فولیکول AMHغلظت 

دنبال آن با میزان ذخیره تخمدانی ارتباط ه کوچک و ب

طور نسبی در طی ه های کوچک ب دارد. سایز فولیکول

نظر می آید غلظت ه سیکل ماهیانه ثابت است و بنابراین ب

AMH هیانه را دارای حداقل نوسانات در طی سیکل ما

 کاهش  AMHتدریج با افزایش سن فرد میزان ه دارد. ب

ها و رسیدن به  کاهش تعداد فولیکول می یابد که بیانگر

 .(2) مرحله منوپوز است

دارای  AMHمطالعات حیوانی نشان می دهد که 

های  یک اثر مهاری بر به خدمت گرفتن فولیکول

primordial ها  ریع آنمانع از اتمام س دارد و بدین وسیله

باعث  AMHهمچنین مشخص شده است که  ؛می گردد

 چکیده:
باشد. هدف ما  یم ريتخمدان درگ کيستيک ی( در پاتوژنز سندرم پلAMH) هورمون نیمولر یآنت زمينه و هدف:

 بود. یجهت سنجش پاسخ تخمدان تراتيس فنيو درمان با کلوم یروش لاپاروسکوپ 2در  AMH نيانگيم سهیمقا
 یرتخمدان بدون تخمک گذا کيستيک یزنان با سندرم پل یبر رو ینيبال ییمطالعه کارآزما نیا :یبررس روش

  تراتيس فنينفر( و تحت درمان با کلوم 49) یگروه تحت مداوا با روش لاپاروسکوپ 2به  مارانيانجام شد. ب
ماه  6و  3 نيهفته بعد از آن و همچن کیقبل از عمل و  AMH ییپلاسما یها . غلظتدندیگرد مينفر( تقس 20)

 استفاده شد. ANOVA زيها از آنال روهگ نيدر ب ها نيانگيم سهیمقا یشد. برا یرياز درمان انداره گ بعد
 تراتيس فنکلومي و( 1/6±1/4) یقبل از مداوا در زنان تحت درمان با لاپاراسکوپ AMH زانيم ها: افتهی
پاسخ دهنده به  مارانيدر ب AMH زانيم ی(. بعد از لاپاروسکوپP>05/0دار نداشت ) معنی تفاوت( 2/3±7/5)

 نشان داد یدار معنی تفاوت ،(9±3/1) که به درمان پاسخ ندادند یرانمايبا ب سهمقای در( 6/5±1/2) درمان
(05/0>Pم .)زاني AMH نداشت یدار یمدت کاهش معن نیدر ا تراتيس فنيتحت درمان کلوم مارانيدر ب. 
 زيآم تيموفق ،است تر نیيها قبل از درمان پا آن AMHکه سطح  یمارانيدر ب یدرمان لاپاروسکوپ :یريگ جهينت
 د.باش یم
 
 .تراتيس فنکلومي ،تخمدان کيستيک پلی سندرم ،لاپاروسکوپی ،هورمون نیمولر یآنت های کليدی: اژهو
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در حال  FSHها به  تر شدن حساسیت فولیکول کم

و می تواند جهت فولیکوژنز طبیعی نقش  شده گردش

 .(1،3) مهمی را ایفا نمایید

طی رشد فولیکول با رسیدن یک فولیکول به اندازه 

ه آن کاهش می یابد که نتیج AMH میلی متر( بیان 8) معین

در حال گردش  FSHیک افزایش حساسیت فولیکول به 

فرصتی جهت رشد  AMH بنابراین کاهش سطح؛ می باشد

 فولیکول تا زمان اوولاسیون را فراهم می کند.

 مطالعات قبلی نشان می دهد زنان با سندرم 

 3تا  2ها  سرم آن AMHپلی کیستیک تخمدان غلظت 

دنبال آن یک افزایش ه برابر افراد طبیعی افزایش است که ب

 های کوچک  برابری در تعداد فولیکول 3تا  2

 .(4) متر( نیز در این افراد مشاهده می شود میلی 5-2)

در پاتوژنز بیماری سندرم  AMHافزایش مقدار 

 طور دیده  این و پلی کیستیک تخمدان اثر می گذارد

سرمی باعث کاهش حساسیت   AMHمی شود که غلظت

 در حال گردش شده و  FSH ال بههای آنتر فولیکول

؛ دنبال آن از انتخاب فولیکول غالب جلوگیری نمودهه ب

 همچنین باعث توقف رشد فولیکول در فاز آنترال 

 .(5) می گردد

باعث مهار آنزیم  AMHدهد  مطالعات نشان می

دنبال آن باعث یک کاهش تولید ه آروماتاز شده که ب

این کاهش سطح بنابر ؛استرادیول فولیکولی می گردد

استرادیول ممکن است همراه با نقص انتخاب فولیکول 

 .(6) غالب همراه باشد

لاپاروسکوپی دو طرفه تخمدان در حقیقت 

(Laparoscopic Ovarian Diathermy; LODب ) طور ه

 وسیعی جهت القا اوولاسیون در بیماران با سندرم 

 پلی کیستیک تخمدان بدون تخمک گذاری انجام 

% از بیماران به دلایل ناشناخته به این 30حال  هره ب .می شود

 متد درمانی پاسخ نمی دهند. شناسایی فاکتورهایی که 

جهت  ،متد درمانی هستند تعیین کننده پاسخ بیماران به این

 .(7) ها در این روش مفید خواهد بود انتخاب آن

در یک مطالعه ما گزارش کردیم لاپاروسکوپی 

تکنیک غیر تهاجمی است که طرفه تخمدان یک  یک

اثری بر روی کاهش ذخیره تخمدانی در بیماران تحت 

 .(8) مداوا ندارد

در بیماران  AMH حال ارزش تشخیصی هره ب

طور کامل ه طرفه هنوز ب درمان لاپاروسکوپی دوتحت 

بررسی نشده است و برخی مطالعات نشان می دهد که 

AMH ون طی درمان با پاسخ پذیری تخمدان به القا اوولاسی

بنابراین ما فرض را ؛ (9،10) با کلومیفن سیترات ارتباط دارد

 در حال گردش  AMH سطح بر این گذاشتیم که

عنوان یک پیشگویی مناسب جهت پاسخ به متد ه می تواند ب

دلیل آنکه سطح سرمی ه باشد. ب درمانی لاپاروسکوپی

AMH  در سراسر سیکل ماهیانه دارای حداقل نوسانات

عنوان یک فاکتور ه می تواند ب AMHبنابراین  ؛است

 مناسب جهت بررسی پاسخ به درمان باشد.

ذکر است که مکانیسم عمل لاپاروسکوپی ه لازم ب

طور کامل بررسی نشده است و تنها می توان گفت ه هنوز ب

طور مستقیم بر بافت ه که لاپاروسکوپی اثر خود را ب

ک اندوکرین تخمدان و یا از طریق مکانیسم سیستماتی

 طور تصور می شود که کاهش غلظت اعمال می کند. این

AMH  در حال گردش بعد از لاپاروسکوپی دو طرفه

شرایط لازم جهت انتخاب فولیکول غالب و پیشرفت 

 .(11) اوولاسیون را فراهم می آورد

هدف از این مطالعه مقایسه میانگین سطح سرمی 

  پاروسکوپیروش درمانی لا 2آنتی مولرین هورمون در 

طرفه تخمدان و درمان با کلومیفن سیترات در بیماران با  2

سندرم پلی کیستیک تخمدان و همچنین بررسی میزان 

 روش درمانی بود. 2پاسخ دهی تخمدان به 
 

 روش بررسی:
صورت کار آزمایی بالینی به شماره ه این مطالعه ب

  N22015020420374 IRCTثبت مرکز کارآزمایی بالینی 

بیمار با  69مرکز پزشکی زنان الزهرا تبریز بر روی  در

سندرم پلی کیستیک تخمدان بدون تخمک گذاری انجام 

مورد از  2شد. معیار تشخیص برای بیماری داشتن حداقل 

 ؛ ( اولیگومنوره یا آمنوره1های تشخیصی بود:  ویژگی

عدد  12الی  10( مشاهده حداقل 3 ؛( هیپرآندروژنیسم2
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مدان توسط سونوگرافی که در مطالعه کیست در هر تخ

مذکور ملاک اصلی وجود الیگومنوره یا آمنوره و مشاهده 

 .های متعدد در هر تخمدان مد نظر قرار گرفت کیست

نظر  حجم نمونه بر اساس مطالعات قبلی و با در

% انتخاب شد. این مطالعه 80و توان  %5گرفتن خطای 

یید أتبریز مورد تتوسط کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی 

قرار گرفت و قبل از انجام مطالعه از کلیه بیماران فرم 

رضایت اخذ گردید. برای این مطالعه کارآزمایی بالینی 

تصادفی از بین بیماران مقاوم به درمان با داروی کلومیفن 

ماه تحت درمان با کلومیفن سیترات  6سیترات که حداقل 

بیمار  50صورت که  بدین .بیمار انتخاب شدند 70 ،بودند

  کاندید برای درمان با لاپاروسکوپی دو طرفه تخمدان و

 ،بیمار نیز به درمان با کلومیفن سیترات ادامه دادند 20

یکی از بیماران تحت درمان  ،لازم به ذکر است

لاپاروسکوپی پس از انجام عمل مایل به همکاری نبود و 

ت از مطالعه خارج شد. دوز مصرفی کلومیفن سیترا

شرایط جهت القا  که بسته بهمیلی گرم  50-150روزانه 

ه لازم ب اوولاسیون توسط پزشک متخصص انتخاب گردید.

های  ذکر است لاپاروسکوپی با استفاده از نیدل

 انجام شد. الکترومونوپلار توسط پزشک متخصص

نمونه های خونی قبل از انجام لاپاروسکوپی و یک 

های پلاسمایی  یری غلظتهفته بعد از عمل جهت اندازه گ

AMH ،LH ،FSH ؛ و تستوسترون جمع آوری گردید

ماه پس از شروع  6و AMH 3همچنین غلظت پلاسمایی 

در مورد بیماران تحت درمان با . درمان اندازه گیری گردید

ماه پس از  6و  3 ،کلومیفن سیترات نیز به ترتیب یک هفته

پلاسما  شروع مطالعه نمونه سرمی تهیه شد. نمونه های

با استفاده از کیت تجارتی آنزیم  AMH جهت اندازه گیری

و بر طبق متد  (Immunotech, Beckman-UK)ایمنواسی 

همچنین حساسیت آزمایش  ؛پیشنهادی شرکت انجام شد

 LH ،FSHود. آزمایشات برای ب لیترمیلی  برنانوگرم  24/0

 و تستوسترون با استفاده از تکنیک الایزا انجام شد.

 SPSS لیز آماری نتایج با استفاده از نرم افزارآنا

انجام شد. جهت ارزیابی توزیع نرمال از آزمون 

 از یک هر و AMH بین کولموگروف اسمیروف و تفاوت

؛ شد ارزیابی T-test از استفاده با ها گروه در پارامترها

ها از  ها در بین گروه همچنین برای مقایسه کلی میانگین

باکمک نرم افزار  (ANOVA)طرفه  آنالیز واریانس یک

SPSS 05/0 موارد تمام استفاده شد و درP< در دار معنی 

 شد. گرفته نظر

 

 یافته ها:
سطح  ،شاخص توده بدنی ،میانگین سن بیماران

FSH، LH، AMH تستوسترون قبل از اجرای پروژه در و  

 .گروه مشابه بود 2

پلاسمایی به  AMHپس از درمان میزان غلظت 

گروه بیماران  2ماه در هر  6ماه و  3 ،یک هفته ترتیب

 .(1)جدول شماره  بررسی گردید

 

در زنان با سندرم پلی کيستيک تخمدان بدون تخمک گذاری قبل و بعد از  AMHغلظت پلاسمایی  :1 شماره جدول

 درمان با متد لاپاروسکوپی یا کلوميفن سيترات

 درمان از بعد ماه 6 درمان از بعد ماه 3 درمان از بعد هفته 1 درمان از قبل بيماران تحت درمان

6/4±8/2* 1/6±1/4 لاپاروسکوپی  *9/3±3/4 *8/3±6/4 

)P (03/0=  (04/0=P) (03/0=P) 

 1/6±5/2 6/5±6/3 1/5±9/2 7/5±2/3 سيترات کلوميفن

(23/0=P) (45/0=P) (32/0=P) 

 .ختلاف معنی دار قبل از درمان و پس از درمان*: ا؛ انحراف معیار می باشد ±صورت میانگین ه داده ها ب
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 بیماران نشان می دهدکه در 2 جدول شماره

 از بعد که بیمارانی) لاپاروسکوپی درمان به دهنده پاسخ

 AMH میزان سطح( دادند انجام گذاری تخمک درمان

 و یافت کاهش بشدت درمان از پس هفته یک سرمی

 نسبت AMH (03/0=P) میزان در دار معنی کاهش یک

 .گردید مشاهده ،ندادند پاسخ درمان به که بیمارانی به

 

قبل  AMHميانگين سطح پلاسمایی  :2 جدول شماره

  و بعد از درمان در بيماران پاسخ دهنده و غير

 پاسخ دهنده تحت درمان لاپاروسکوپی

 درمان از بعد هفته یک درمان از قبل ها گروه

 P)=04/0) 1/3±1/1* 6/5±1/2 دهنده پاسخ

 (P=46/0) 4/8±4/1 9±3/1 دهنده پاسخ غیر

 (P=03/0) 6/4±8/2* 8/6±1/4 افراد همه

انحراف معیار نشان داده شده  ±صورت میانگین ه داده ها ب
 .اختلاف معنی دار قبل از درمان و بعد از درمان :*؛ است

بیماران تحت درمان لاپاروسکوپی بر اساس 

گروه  2به  ها پیش از عمل سرمی آن AMHمیزان 

ها  سرمی آن AMH بیمارانی که سطح ،تقسیم شدند

بود و بیمارانی که سطح  لیترمیلی  برنانوگرم  7/7از  تر کم

 ؛بود لیترمیلی  برنانوگرم  7/7ها بیش از  آن AMHسرمی 

 سپس میزان پاسخ دهی بیماران به لاپاروسکوپی 

ها در سیکل ماهیانه بعدی  بر اساس اوولاسیون آن

 گرددید. ارزیابی

اسخ دهی پنشان می دهد که میزان  3جدول شماره

  تر از ها کم سرمی آنAMH  بیمارانی که سطح

به متد درمانی لاپاروسکوپی  .بود لیترمیلی  برنانوگرم  7/7

که میزان پاسخ دهی به این متد  در حالی ،% است95بیش از 

 ها بیش از  آن AMH در بیمارانی که سطح سرمی

% 30میزان پاسخ دهی تنها  ،بود لیترمیلی  ربنانوگرم  7/7

توان اینطور نتیجه گرفت که پاسخ دهی به متد  است و می

درمانی لاپاروسکوپی در بیمارانی موثر است که سطح 

 ها پایین باشد. آن AMHسرمی 

 

ح پلاسمایی بيش از ميزان اوولاسيون بعد از درمان لاپاروسکوپی و کلوميفن سيترات در بيماران با سط :3جدول شماره 

 لیترمیلی  برنانوگرم  7/7 تر از در مقایسه بيماران با سطح پلاسمایی کم لیترمیلی  برنانوگرم  7/7

< ليترميلی  برنانوگرم  AMH 7/7 ها گروه   AMH> ليترميلی  برنانوگرم  7/7 
 نفر 20 نفر 29 لاپاروسکوپی

 نفر 6 نفر 28 اوولاسيون ميزان
 %30 %95 اوولاسيون درصد

 نفر 8 نفر 12 سيترات کلوميفن
 نفر 2 نفر 11 اوولاسيون ميزان

 %33 %92 اوولاسيون درصد
 

 بحث:
 جهت القا اوولاسیون در بیماران با سندرم 

 پلی کیستیک تخمدان از کلومیفن سیترات استفاده 

ولی با این وجود برخی از بیماران به این  ،می شود

اچار لاپاروسکوپی بر روی نه درمانی پاسخ نمی دهند و ب

ها انجام می شود. متد لاپاروسکوپی نیز در برخی از  آن

بیماران مفید می باشد که موفقیت آن بستگی به شدت 

. شدت فنوتیپ بیماری در این (9)فنوتیپ بیماری دارد 

افراد متفاوت است و بنابر مطالعات گذشته شدت بیماری 

باشد. بیماران سرمی در ارتباط می  AMH با سطح بالای

های نابالغ در  علائم شدیدتر به علت تعدد فولیکول با

هم در  های پشت سر صورت کیسته تخمدان که ب

ها افزایش می یابد.  سرمی آن AMHمیزان  ،آمده اند

 FSHبا بلوغ فولیکول بالغ و اثرات  AMHافزایش سطح 

 لذا کاهش مقدار ؛بر انتخاب فولیکولی اثر تداخلی دارد
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AMH هر متد درمانی می تواند در پاسخ پذیری  در

 .(6)تخمدان موثر باشد 

سرمی  AMHمطالعات نشان می دهد که سطح 

طرفه و یا دو طرفه کاهش  بعد از عمل لاپاروسکوپی یک

. نظرات متناقضی در این زمینه وجود دارد و (12) می یابد

برخی از مطالعات نشان می دهد که این عمل باعث 

ثیری بر پاسخ دهی أتخمدانی شده و تآسیب به ذخیره 

کورتکس اطراف  ،. طی عمل(13)تخمدانی ندارد 

آسیب دیده و این به شروع  ،ها کیست و یا فولیکول

با این حال در بعضی از موارد  .اوولاسیون کمک می کند

لاپاروسکوپی می تواند باعث کاهش ذخیره تخمدانی در 

 پاروسکوپی . در برخی موارد لا(13)این بیماران گردد 

ولی  ؛عنوان آخرین متد درمانی در این بیماران می باشده ب

هم  با این وجود برخی از بیماران بعد از انجام این عمل باز

لذا غربالگری بیماران  ؛ها اوولاسیون رخ نمی دهد درآن

عنوان یک امر ضروری ه قبل از انجام این عمل پر هزینه ب

 .(10)تلقی می شود 

ت گذشته عدم پاسخ به بر طبق مطالعا

ممکن است  ،AMHلاپاروسکوپی در زنان با میزان بالاتر 

علت شدت فنوتیپ بیماری سندرم پلی کیستیک ه ب

تخمدان باشد. در این وضعیت ممکن است لاپاروسکوپی 

 ها شده و  نتواند به میزان کافی باعث تخریب فولیکول

د و ایجاد نمای داخل تخمدانی را  AMHدنبال آن کاهشه ب

این عامل باعث عدم از سرگیری اوولاسیون در این بیماران 

 .(14،15) می شود

 در این مطالعه نشان داده شد که مصرف دوره 

ماهه کلومیفن سیترات در بیماران اثری بر روی کاهش  6

که یک هفته  در حالی .(P=32/0نداشت ) AMHمقدار 

 پلاسما  AMHطرفه سطح  بعد از لاپاروسکوپی دو

( و این P=03/0ور معنی داری کاهش می یابد )طه ب

 ماه همچنان ادامه داشت  6کاهش در مدت 

علت تخریب ه (. این کاهش می تواند ب1شماره )جدول 

کوچک در طی لاپاروسکوپی های  تعداد فولیکول

ایجاد شده باشد. از بین بیماران تحت درمان با متد 

بیمار به این روش درمانی پاسخ  32لاپاروسکوپی تنها 

طور می توان تصور نمود  این .(3دادند )جدول شماره 

بعد از لاپاروسکوپی می تواند  AMHکه کاهش میزان 

در  FSHباعث یک افزایش پاسخ پذیری فولیکولی به 

حال گردش شده و بدین طریق رشد بیشتر و انتخاب 

 یک فولیکول غالب را در پی دارد.

طور تصور می شود که  بر اساس شواهد این

جهت پاسخ پذیری تخمدان به القا  AMHسطح نرمال 

 اوولاسیون لازم است و کاهش یا افزایش مقدار آن 

نظر می آید باعث اختلال پاسخ پذیری تخمدان به ه ب

 .(16،17) کل تحریکی می گرددپروت

که بیماران تحت درمان با متد  هنگامی

مشخص گردید که  ،لاپاروسکوپی غربالگری شدند

 AMHسطح  ،بیمارانی که به این متد درمانی پاسخ دادند

ها یک هفته بعد از درمان کاهش معنی داری  سرمی آن

که  در حالی. (P=04/0نسبت به قبل از درمان نشان داد )

راد غیر پاسخ دهنده به این متد درمانی میزان کاهش در اف

AMH ( 46/0موثر نبوده است=P 2( )جدول شماره.) 

مطالعات قبلی نشان می دهد بیماران که دارای 

  برنانوگرم  7/7ها بالاتر از  آن AMHسطح سرمی 

احتمال آنکه به درمان لاپاروسکوپی  ،هستند لیترمیلی 

و در بسیاری از موارد در تر بوده  پاسخ مثبت بدهند کم

 این بیماران نیاز به تکنیک های درمانی دیگری 

که بیماران  . در این مطالعه هنگامی(18،19)می باشد 

تحت درمان با لاپاروسکوپی بر اساس میزان سطح 

آنالیز  لیترمیلی  برنانوگرم  7/7در مقیاس  AMHسرمی 

 AMHنتایج نشان داد که بیمارانی که سطح  ،شدند

  برنانوگرم  7/7تر از  ها پیش از عمل کم می آنسر

ها به این متد درمانی  میزان پاسخ دهی آن .بود لیترمیلی 

که در بیماران با سطح  در حالی ؛% می باشد90بیش از 

AMH میزان  ،سرمی بالاتر که بیانگر شدت بیماری است

 (.3شماره )جدول  % می باشد30اوولاسیون تنها 

 

 :یریگ جهینت

لاپاروسکوپی یک متد موثر در  تکنیک

ها پایین  سرمی آن AMHبیمارانی است که سطح 
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عبارت دیگر در مراحل انتهای بیماری ه بوده و یا ب

 .هنوز قرار نگرفته اند

 رو در این زمینه لازم است مطالعات  ینا از

تری در این گونه بیماران انجام شود که آیا لازم  بیش

می رود به درمان پاسخ در بیمارانی که احتمال  ،است

تر پانکچر در هر بار  نیاز به تعداد بیش ،ندهند

لاپاروسکوپی و با انرژی بیشتر داشته باشند تا بدین طریق 

  .به درمان لاپاروسکوپی پاسخ دهند

بیماران که کاندید برای  گردد پیشنهاد می

ها  آن AMHت سرمی ظدرمان لاپاروسکوپی هستند غل

ها به درمان  احتمال پاسخ آن پیش از عمل جهت بررسی

 اندازه گیری گردد.
 

 تشکر و قدردانی:
 این مقاله از طرح تحقیقاتی به شماره 

به  16/3/88می باشد که در تاریخ  13/11-1/87

تصویب معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی تبریز 

وسیله از حمایت مرکز تحقیقات سلامت  رسید. بدین
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Background and aims: Anti-Mullerian Hormone (AMH) has been implicated in the 

pathogenesis of ovary polycystic syndrome. The aim was to compare AMH average in 

both laparoscopic and treatment with clomiphen citrate to evaluate an ovulatory 

response. 

Methods: This clinical trial study was administrated on ovulatory women with polycystic 

ovary syndrome. The patients divided undergoing laparoscopic (n=49), and receiving 

clomiphene citrate (n=20). Plasma AMH concentrations were measured before and 1 

week after treatment and then was evaluated after 3 and 6 month as well. Comparisons of 

means in each group were performed using ANOVA analysis. 

Results: The pretreatment mean of plasma AMH concentrations didn’t have a significant 

difference between laparoscopic (6.1±4.1) and clomiphene citrate treatment (5.7±3.2) 

(P>0.05). After laparoscopic treatment, in women who responding to treatment, AMH 

level was shown a significant reduction (5.6±2.1) compared with the non-responders 

(9±1.3) (P<0.05). AMH levels didn’t show a significant reduction in the treated patients 

with clomiphen citrate. 

Conclusions: Laparoscopic is successful in patients who AMH levels are lower before 

treatment. 

 
Key words: Anti-Mullerian Hormone, Laparoscopic, Polycystic ovary syndrome, 

Clomiphene citrate. 
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