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که این روند به عدم رد جنین  .جه در تکنیک هاي کمک باروري استو قابل تو پیچیده لانه گزینی جنین یکی از مسائل: زمینه و هدف
در مراحل قبل از لانه گزینی هم در  sHLA-G دهد که بیومارکر مطالعات انجام شده نشان می .توسط سیستم ایمنی مادربستگی دارد

این مولکول نقش مهمی در روند لانه گزینی . تولید می شودجنینی توسط سلول هاي تروفوبلاستی ین و هم در محیط کشت جنین جن
در اندومتریوم  TH2و  TH1بنظر می رسد که با متعادل کردن ساینوکاین هاي . می کند ایفاءهمچنین تحمل جنین بوسیله مادر  جنین و

بیو  بینبراین اساس این مطالعه با هدف بررسی رابطه  موفق جنین و بدنبال ان تشکیل جفت نقش دارد ترشحی و دسیدوا در لانه گزینی
   .با مورفولوژي جنین انجام پزیرفته است در مقایسه ICSIمارکر محیط کشت جنین هاي حاصل از 

در   sHLA-Gبیان پروتئین. می باشد ICSIساعت بعد از  72 و 48محیط کشت جنین  83نمونه هاي مورد استفاده، : روش کارمواد و 
مورد  MEM-G9مونوکلونال انتی بادي  و ]enzyme-linked immunosorbent assay [ELISAمحیط کشت جنین بوسیله تکنیک 

  . را با مورفولوژي جنین بررسی کردیم sHLA-Gو بیان  .گرفتارزیابی قرار 
بیان این  ظ اماري بیناز لحاتفاوت معنی داري . ارتباط وجود دارد sHLA-Gبین جنین هاي با کیفیت بالا و میزان ترشح  :یافته ها

  .دیده نشد ا کیفیت پائین در گروه هاي مختلفجنین هاي بمحیط کشت  ن درپروتئی
ن یک با در نظر گرفتن مورفولوژي جنین ها و بررسی این پروتئین در محیط کشت انها، می توان از ان بعنوا، رسد بنظر می: نتیجه گیري

   .جهت انتخاب یک جنین مناسب با قدرت لانه گزینی بالا استفاده کرد غیر تهاجمیمارکر
  ، موفولوژي جنین، محیط کشتsHLA-G: کلیدي واژه هاي

  مقدمه
یکی از مسائل پیچیده در تکنیک هاي کمک باروري، لانه 

. وجود داردگزینی جنین است که درباره ان اطلاعات کمی 

قادر به لانه از جنین هاي انتقالی،  %70بالاي بطوري که 
 سالم به دنیا می ایند انهااز % 14و فقط  گزینی نیستند

این میزان لانه گزینی در رویان ها در طول دهه ي  .]1[

پژوهشی مقاله  
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دو عامل مهم که در لانه گزینی . گذشته بهبود نیافته است
می  جنین رند پذیرش اندومتر و کیفیت مناسبنقش دا

  .باشد
جنین یکی از راه هاي می باشد ورفولوژي بررسی هاي م

جهت انتخاب ناباروري  درمانبه صورت روتین در مراکزکه 
براي . انجام می شودجنین با کیفیت مناسب جهت انتقال، 

بررسی مورفولوژي رویان، یک سیستم درجه بندي جینی 
]GES[  تعریف شده است که مبنی بر ویژگی هاي جنین

میزان فراگمانتاسیون، تعداد : لهاولیه رشد از جم مراحلدر 
اندازه  و ، سرعت تقسیمهسته داخل هر بلاستومر

با این وجود تقریبا . بلاستومرها نسبت به هم می باشد
نرمال بودند  GESاز جنین هاي انتقالی که از نظر % 40

بررسی ژنتیکی جنین ها  .]2[ دایجاد حاملگی نمی کنن
نشان داده  ]PGD[PCK & FISHقبل از لانه گزینی 

است که جنین هاي با موفولوژي خوب نیز داراي اختلالات 
بنابراین مورفولوژي به . کروموزومی و ژنتیکی می باشند

. تنهایی نمی تواند قدرت حیات جنین را تعیین کند
همچنین ارزیابی موفولوژي نمی تواند قدرت لانه گزینی 
. جنین هایی را که کیفیت بالا دارند، پیش گویی کند

بدلیل نیاز به  PGDمتأسفانه استفاده از تکنیک هاي 
انجام بیوپسی از جنین کار تهاجمی بوده و می تواند سبب 

این روش نیز  ،بنابراین. اختلال در روند تکامل جنین شود
بر . روش مناسبی جهت بررسی کیفیت جنین نمی باشد

سقط هاي زود هنگام با نقص هاي  گذشته پایه مشاهدات
ی که از یجنین هاهمچنین . ر ارتباط هستندکروموزمی د

نیز می توانند داراي نقص هاي  کل نرمال هستندلحاظ ش
جهت تشخیص این  .کروموزومی مثل انوپلوئیدي باشند

براي انجام تست از . استفاده می شود FISHنقص از تست 
ولی مشکل این کار این است . بلاستومر بیوپسی  میگیرند

کروموزم را می  9تا  8فقط  FISHهاي تست  بکه، پرو
کروموزم دیگر رااز نظر انوپلوئیدي  14تواند بررسی کند و 
بنابراین استفاده از  ]3[ ها چک کرد بنمی توان با این پرو

FISH  براي انتخاب رویان سالم جهت انتقال نیز زیاد
  .کارساز نمی باشد

با روشی غیر  یکی از راه هاي انتخاب جنین مناسب
یکی  .جنین استسی ترشحات محیط کشت برر ،تهاجمی

جنین در محیط کشت  ازپروتئین هاي ترشح شده از 

sHLA-G می باشد .HLA-G  یک انتی ژن غیرکلاسیک
داراي پلی مورفیسم محدود  و بوده ]Ibانتی ژن کلاس [

ایزوفرم هاي ان، تا از  4. ایزوفرم دارد 7می باشد ولی 
محلول می  بصورت تاي دیگر 3متصل به غشاء اند و 

طبق دانسته ها، روند لانه گزینی به عدم رد جنین . باشند
  ]6-5-4[ توسط سیستم ایمنی مادر، احتیاج دارد

دو ایزوفرم محلول و باند شده به غشاء، سرکوب کننده  هر
 Tبا متناسب کردن لنفوسیت هاي  .هستندسیستم ایمنی 

کمکی در محل تماس سلول هاي رویانی و دسیدوا، در 
و به دنبال ان جنین توسط سیستم ایمنی مادر  تحمل

دانید  همان طور که می ]8-7[دنقش دارنتشکیل جفت 
NK cell  ها عمده ترین سلول هاي دوره لوتئال اندومتر و

ها داراي  NK cellاین . در مراحل اولیه دسیدوا می باشند
بیان شده توسط سلول هاي  HLA-Gی براي یرسپتور ها

می  جنین،-ینی در محل تماس مادربینابتروفوبلاست 
توسط رسپتور این  HLA-Gکه اندوسیتوز ]10-9[ باشند

سلول ها باعث تحریک واسطه هاي اختصاصی 
پروانژیوژنیک و سایتوکان هاي کمک /پرواینفلمیتوري

حضور  ]11[ ه لانه گزینی و تشکیل جفت می شودکننده ب
  وسطاولین بار ت پروتئین در سلول هاي تروفوبلاست این

Ellis حضور ان در  و. ]12[ گزارش شد 1990در سال
  1مینی سوسی توسط 1999محیط کشت رویان در سال 

  . ]13[ گردیداعلام 
بودند  sHLA-G کننده گزارش شد رویان هاي ترشح

ایجاد حاملگی می کردند در صورتی که رویان هاي 
sHLA-G در مقابل . منفی نیز باعث حاملگی می شدند
مثبت قدرت  sHLA-Gرویان هاي در د که اعلام کردن

برابر  3منفی،  sHLA-Gحاملگی نسب به رویان هاي 
همچنین میزان سقط در رویان هاي  ]1 بهبود می یابد

sHLA-G  در جایی دیگر  .]11[ یافته بودمنفی افزایش
بطور دقیقی با قدرت لانه  sHLA-Gامده است که بیان 

می توان از  .اط داردگزینی و میزان حاملگی کلینیکی ارتب
sHLA-G  براي پیش گویی حاملگی بالینی در زنانی که

  .]14[ یی قرار گرفته اند، استفاده کردتحت درمان نازا

                                                             

1 -Menicucci 
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sHLA-Gغیر تهاجمی در انتخاب  تشخیصی یک مارکر
رویان هاست که میزان لانه گزینی و حاملگی را بهبود می 

می % 45دهد بطوري که میزان حاملگی بالینی تقریبا 
بصورت تئوري می  sHLA-Gباشد و استفاده از تست 
  .]15[ افزایش دهد% 72تواند احتمال حاملگی رابه 

سؤالی که هنوز جواب داده نشده است وجود رابطه بین 
در . دمی باش sHLA-Gمورفولوژي جنین با میزان ترشح 

در باره رابطه بین  بررسی هاي محدود انجام شده
، گزارشات متناقضی sHLA-Gح مورفولوژي و میزان ترش

نوسی. وجود دارند
 اعلام کردند ارتباط مثبتی 2005ل سا و همکارانش در 1

در تحقیقی  ،درمقابل. ]1[ بین این دو معیار وجود ندارد
ی که بصورت گروهی و منفرد کشت یبین جنین ها که

و رابطه جنین  گرفت داده شده بودند، مقایسه اي انجام
 این تحقیق که. لوژي انها بررسی شدهاي حاصل با مورفو

ی که بصورت انفرادي کشت یدر جنین ها کردمشخص 
 با مورفولوژي انها، sHLA-Gد میزان ترشح بودنداده شده 

در این بررسی ها رابطه میزان اما . ارتباط مستقیم دارد
با مورفولوژي جنین در روزهاي مختلف   sHLA-Gترشح

  . ]14[ بودانتقال با هم مقایسه نشده 
 شدبا توجه به منابع و سؤالات موجود در این تحقیق سعی 

ی یجنین هابا مورفولوژي  sHLA-Gرابطه میزان ترشح 
 و شود بررسی ،که بصورت انفرادي کشت داده شده اند

ساعت بعد از لقاح با هم  72و  48تفاوت این میزان در 
  .گرددمقایسه 

  روش کار و تکنیک هاي مورد استفاده 
نمونه محیط کشت از جنین بیمارانی درحدود  83تعداد

سال، در کلنیک باروري ناباروري  34تا  24سنی 
 بیمارستان طالقانی در فاصله زمانی بین ماه اردیبهشت و

بیماران از نظر بیماري هاي  .تهیه شد 89مرداد ماه سال 
مورد  زمینه اي  ایجاد کننده ناباروري مثل اندومتریوز

تحریک تخمدان توسط پزشک  .بررسی قرار گرفتند
بعد از گرفتن تخمک و  .شدبیمارستان انجام  در متخصص

سیتوپلاسمی  اسپرم از زوجین، به روش تزریق داخل
هر جنین در قطره اي . گرفت، لقاح انجام  ICSIاسپرم

ساعت بعد از لقاح جنین را به  48. جداگانه کشت داده شد
ات ان بررسی کرده و مشخص invertکمک میکروسکوب 

یادداشت شد و در ادامه جنین را به محیط کشت 
 sage cleavage محیط کشت بلاستوسیت منتقل کرده و

                                                             

1- Noci 

. به عنوان نمونه ازمایشگاهی مورد استفاده قرار گرفت
 48[ حیط کشت هاي تهیه شده بر اساس روز انتقالم

و تعداد تقسیمات به سه  ]ساعت بعد از لقاح 72ساعت و 
محیط کشت  Aگروه  سیم شده اند،تق  A , B , Cگروه

ساعت بعد از لقاح، انتقال داده  48جنین هایی بود که 
محیط کشت جنین هایی بود که  Cو  B روهگ. شده بودند

 Bگروه . ساعت بعد از لقاح، انتقال داده شده بودند 72
شامل جنینهایی  Cسلولی بود و گروه  8شامل جنین هاي 

و هر گروه بر اساس . بودندبود که به مرحله مورولا رسیده 
. تفکیک شده است 2 و 1کیفیت جنین به دو زیر گروه 

، جنین هاي 2گروه شماره یک نسبت به گروه شماره 
، ]A1[n=20گروه . مناسب تري از لحاظ مورفولوژي داشت

، ]B2[n=7، گروه ]B1[n=15گروه  ]A2[n=19گروه
در یکی از چاهک هاي   c2[n=7]، گروهc1[n=7]گروه 

ت بعنوان کنترل منفی محیط کشت مورد استفاده در کی
محیط کشت از نظر بیان و  لقاح ازمایشگاهی اضافه شد

مورد  ELISAبه کمک تست  sHLA-Gمیزان ترشح 
در  sHLA-Gاندازه گیري غلظت  .ارزیابی قرار گرفت

 .ست الایزا انجام شدمحیط کشت رویان به کمک ت
دي مونوکلونال پلیت توسط انتی با ]BioVendorشرکت [

پوشش دهی شده و  ]sHLA-G ]mem-G9 MoAbضد 
 ]=83n[، نمونه ها ]=6n[ استانداردها.  اماده استفاده بود

-2پلیت دردماي . ها اضافه شدwellو بافر رقیق کننده به 
. گردیدساعت انکوبه  20-16درجه سانتیگراد به مدت  8

- Abکه حاوي کمپلکس  wellبه هر  بار شستشو، 5بعد از
sHLA-G  است محلول کونژوگهmouse monoclonal 

anti-human B2-microglobulin antibody که با 
اضافه و نشان دار شده  horseradish peroxidaseانزیم 

بعد . پلیت به مدت یک ساعت در دماي اتاق انکوبه شد
با  HRPهانتی بادي کونژوگ شستشوي مجدد، لهازمرح

وارد واکنش شده، و   wellسوبستراي اضافه شده به هر
دقیقه دور از نور  30پلیت به مدت [ تغییر رنگ ایجاد کرد
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 well ،stopجهت اتمام واکنش به هر . ]انکوبه شود
solution در انتها تغییر رنگ ایجاد شده که . اضافه شد

با  ELISA readerقابل رویت بود، با استفاده از دستگاه 
زان جذب به می. اندازه گیري شد nm 450طول موج 

دستگاه بر اساس  این .بستگی دارد sHLA-Gغلظت 
غلظت هاي متفاوت استانداردها یک نمودار ارائه می دهد 

گیري نمونه ها اندازه  sHLA-G که به کمک ان غلظت
  .شد

 SPSS11.0[statisticsانالیز داده ها با استفاده از نرم افزار
package social sciences[ یسه اي براي مقا. انجام شد

. استفاده شد T-TESTداده ها بین دو گروه ازروش اماري 
و در مقایسه بین سه گروه یا بیشتر از روش اماري 

ANOVA  با]P value ≤ 0.05[ استفاده شد.  
  یافته ها

جدول شماره یک نتایج مقایسه اي بین کیفیت جنین و 
OD  با . مختلف را نشان می دهد در گروه هاينمونه ها

در بین   ODدر مقایسه میزان اره یکشم جدول اشاره به
تفاوت معنی داري در میزان رنگ پذیري A2 و   A1گروه

توجه به کیفیت جنین هاي  نمونه ها در کیت الایزا با
 ايهه بین گرو .داردوجود   ICSIساعت بعد از 48 انتقالی

A1، B1 و C1بین گروه هاي. تفاوت معنی دار بودA1 

،B2  و  C2 تفاوتی  همچنین. داري دیده نشدتفاوت معنی
 .وجود نداشت C2 و B2 هاي گروه، بین ODدر میزان 

 و B1 هاي گروه ولی همانطور که ملاحظه می شود بین
B2  می  ساعت بعد از لقاح 72که جنین هاي انتقالی
تفاوت معنی داري در جنین هاي با کیفیت متفاوت  باشند

  A1به گروهنسبت  B1 در گروه ODمیزان . دیده می شود
کاملا این گروه ها  بینو تفاوت  افزایش می یابد A2و

نیز تفاوت قابل تفسیري از  C2و  B1بین  .استمشهود 
 و A1و گروه هاي  B2ین ب. لحاظ اماري وجود دارد

A2بین گروه . تفاوت معنی دار نیستB وC  تفاوت معنی
معنی دار  ODتفاوت میزان  C2 و  C1بین گروه. دار نبود

تفاوت معنی  B و گروه  Cولی در مقایسه بین گروهاست 
 A1 گروهبا   C1در مقایسه بین گروه. داري دیده نشد

 با  C2در مقایسه بین گروه. تفاوت کاملا مشهود بود ، A2و

تفاوت معنی B1 بین این گروه و گروه B و  Aگروه هاي

معنی تفاوت B2  و A1 ، A2ولی با گروه هاي. دار بود
  . تداري وجود داش

 جدول شماره دو نتایج مقایسه اي بین کیفیت جنین و
. مختلف را نشان می دهد در گروه هاي  sHLA-Gغلظت

 در مقایسه میزان نتایج بدست امدهبا توجه به 
تفاوت معنی A2 و  A1هاي بین گروه  sHLA-Gغلظت
ساعت بعد  48به کیفیت جنین هاي انتقالی  بناداري 

تفاوت C2 و   A1 ،B2ه بین گرو .وجود دارد  ICSIاز
 و   B2 هايه گرو و A2بین گروه . معنی داري دیده نشد

C2ولی بین گروه  .تفاوت معنی دار نبودA2  و گروه هاي
B1 وC1 گروه بینهمچنین . تفاوت اماري وجود داشت 
ساعت بعد از  72جنین هاي انتقالی  [ B2 و  B1 هاي
یفیت نیز تفاوت معنی داري در جنین هاي با ک ]لقاح

در  sHLA-G غلظت. دیده می شود]  BوA [ متفاوت
 .افزایش می یابدA2 و   A1ه هاينسبت به گرو  Bگروه

اما با گروه . تفاوت معنی دار نمی باشد C1ولی با گروه 
C2 ه در بین گرو. تفاوت قابل تفسیري دیده می شود
معنی دار  sHLA-G غلظت تفاوت میزان C2 و  C1هاي

تفاوت معنی  C وB  هاي بین گروه است ولی در مقایسه
 A هاي با گروه C1در مقایسه بین گروه . داري دیده نشد

تفاوت وجود B2 و A1 ،A2این گروه با گروه هاي  ، Bو
 C2در مقایسه بین گروه .تفاوت ندارد B1دارد ولی با گروه 

 A1، A2، بین این گروه با گروه هاي  Bو  Aبا گروه هاي 

معنی  B1ولی با گروه  .نمی باشدتفاوت معنی دار  B2 و
   .دار است

در گروه  ODمقدارهاي متفاوت شماره یک در نمودار  
  هاي مختلف با هم مقایسه شده است

انتقال  ICSIساعت بعد از  48ی که یجنین ها Aدر گروه 
 .داده شده بودند، قرار دارند

غلظت  و 18/0 – 52/0بین  A1در گروه ODسطح 
در  .می باشد 11/10 – 17/54ین گروه ب اینپروتئین در

بدست  22/0 – 42/0بین   A2در گروه ODسطح  حالیکه
  64/14 – 73/34بین  A2غلظت پروتئین در گروه امد و

  .می باشد
انتقال  ICSIساعت بعد از  72ی کهیجنین ها Bدر گروه 

   .داده شده بودند، قرار دارند
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  ICSIساعت بعد از  72و  48با کیفیت جنین در  ODمقایسه : 1جدول 
تعداد 
تقسیمات 
 جنین

تعداد نمونه  میانگین
 ها

 انحراف معیار

ساعت  48
 بعداز لقاح

سلولی  2-4
1باکیفیت   

39/0    20 066/0  

سلولی  2-4
2با کیفیت  

30/0  19 053/0  

ساعت  72
 بعداز لقاح

سلولی با 8
1کیفیت  

45/0  15 062/0  

سلولی با 8
2کیفیت  

36/0  7 039/0  

مورولا 
1باکیفیت  

49/0  7 041/0  

مورولا با 
2کیفیت  

32/0  7 046/0  

 

  ICSIساعت بعد از  72و  48یسه غلظت پروتئین با کیفیت جنین در مقا: 2جدول 
تعداد 
تقسیمات 
 جنین

تعداد نمونه  میانگین
 ها

 انحراف معیار

48 
ساعت 
بعداز 
 لقاح

سلولی 2-4
1باکیفیت  

16/37  20 453/8  

سلولی 2-4
2با کیفیت  

14/25  19 814/5  

72 
ساعت 
بعداز 
 لقاح

سلولی 8
1باکیفیت  

70/45  15 139/8  

سلولی با 8
2کیفیت  

52/33  7 176/5  

مورولا 
1باکیفیت  

20/51  7 315/5  

مورولا 
2باکیفیت  

52/28  7 042/6  
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غلظت  و 35/0 – 55/0بین  B1در گروه ODسطح 
در  ODسطح ، 14/32 – 06/58گروه بین این پروتئین در 

 گروه اینغلظت پروتئین در و 32/0 – 42/0بین  B2 گروه

 72ی که یجنین ها cدر گروه  .بود  60/27 – 56/40بین 
انتقال داده شده  ]مرحله مورولا[ ICSIساعت بعد از 
  .بودند، قرار دارند

غلظت  و 42/0 – 56/0بین   C1در گروه ODمیزان 
 ODمیزان و 86/41 – 36/59 گروه بین این پروتئین در 

غلظت  در حالیکه. بود 22/0 – 39/0بین   C2در گروه
  .دباشمی  83/19 – 32/37 بین   C2پروتئین در گروه

را  ODمتفاوت  مقادیرمحور عمودي  در: شماره یک رنمودا
و محور افقی محیط . نشان می دهد Unit/mlبر حسب 

داده شده کشت جنین ها در روزهاي مختلف انتقال نشان 
جنین  A1 .شان دهنده کیفیت جنین استن 2 و 1 .است

جنین  A2 .هستندساعت بعد از لقاح  48هاي انتقالی 
. هستند 2فیت با کیساعت بعد از لقاح  48هاي انتقالی 

B1  1 کیفیت باساعت بعد از لقاح  72جنین هاي انتقالی   

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ساعت بعد از لقاح 72جنین هاي انتقالی  B2. می باشند
 72شماره پنج مورولاي انتقالی . می باشند 2کیفیت  با

شماره شش . می باشند 1 کیفیت باساعت بعد از لقاح 
می  2کیفیت  ح بابعد از لقا ساعت 72مورولاي انتقالی 

 .دباش

  بحث
روش غیر تهاجمی جهت تعیین جنین با کیفیت بالا در 
ازمایشگاه جنین شناسی در جهت بالا بردن شانس 

یکی از . حاملگی از مسائل مهم در مراکز نازائی می باشد
روش هایی که در انتخاب جنین هاي با کیفیت بالا در 

ت حاصل از جنین ها حال بررسی می باشد بررسی ترشحا
در مطالعه حاضر بیان . در محیط ازمایشگاه می باشد

در تمامی نمونه  در محیط کشت sHLA-Gپروتئین 
 ELISAروش  اساعت بعد از لقاح ب 72و  48در  ]%100ا[

  .دیده شد 
در انسان اولین تقسیمات براي تشکیل با توجه به اینکه 

ال شدن جنین، توسط ژنوم مادري تنظیم می شود و فع

    A1   A2   B1   B2   C1   C2 
 
  مختلف گروه هايان غلظت پروتئین دربررسی میز: 1نمودار 
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سلولی بعد از لقاح  8سلولی و  4ژنوم جنین بین مرحله 
ن مطالعه جنین ها را در این لذا در ای .اتفاق می افتد

با توجه به این یافته ها  .ه مورد بررسی قرار دادیممرحل
تولید شده  sHLA-Gبعید نیست که بتوان مقدار پروتئین 

وم دوم و س جنین در محیط کشت را، در روزهاي بوسیله
به این وسیله می توان جنین . تشخیص داد ICSIبعد از 

. ادرا که ژنوم مادري سالم تر ي دارند تشخیص د یهای
نشان دهنده فعالیت ژنوم  بیان این پروتئین و تشخیص ان

  .جنین و قدرت حیات ان است
در  sHLA-Gنشان دادیم که میزان غلظت  در این تحقیق
. لی ها بوده استسلو 4سلولی بیشتر از  8جنین هاي 

افزایش این پروتئین در محیط کشت به عواملی همچون 
تعداد و سرعت تقسیمات و کشت طولانی مدت جنین 

و همکارانش  1ربمن مطالعه حاضر با مطالعه .بستگی دارد
محیط کشت به کمک   sHLA-Gدر انالیز  2010در سال 

Luminexw-based technology  تعداد نشان دادند که
ترشح می کنند در طی مراحل  sHLA-Gي که جنین ها

تا  2، در %11تکاملی افزایش می یابند، مثلا در زایگوت ها 
قدرت ترشح % 30سلولی  10، بالاتر از %21سلولی  4

sHLA-G هاي  در سال 3جریسیکوواو  2یائو .]17[ دارند
ه در طی مراحل این گفته را تایید کردند ک 1996 و 2005

قبل از لانه گزینی افزایش  sHLA-G تکامل، میزان بیان
گزارشات دیگر نیز بیان همچنین  .]19- 18[ می یابد

در محیط کشت   sHLA_Gافزایش غلظت داشتند که
ارتباط دارد، و به  ان با سرعت تقسیمات IVFحاصل از

همان اندازه لانه گزینی و حاملگی را بعداز انتقال جنین 
  .]13[ بهبود می بخشد

در این تحقیق به این نتیجه رسیدیم که، میزان ترشح 
sHLA-G  با مورفولوژي جنین ارتباط دارد و هر چه

 نرمال تر باشد میزان ترشح GESجنین بر اساس سیستم 
sHLA-G و همکارانش در سال  ربمن .بالاتري دارد

محیط کشت جنین هاي  sHLA-Gمیزان بیان  2007
نها به دنبال ا. دندرا بررسی کر ICSIو  IVFحاصل از 

-sHLAجنین هاي با میزان ترشح  رابطه اي بین کیفیت

                                                             

1- Rebmann  
2 -Yao 
3- Jurisicova 

G در جنین هاي که بصورت منفرد  ،که بیان داشتند.بودند
و ترشح این  جنین کشت داده شده بودند بین کیفیت

 و اظهار داشتند. داشتوجود  ارتباط معنی داري پروتئین
ا ، بطور نسبی بsHLA-G که ازاد شدن حداقل میزان

در سال  4دیسايو  نوسی .]14[ کیفیت جنین ارتباط دارد
که هیچ رابطه به این نتیجه رسیدند  2006 و 2005هاي 

و مورفولوژي جنین وجود  sHLA-Gاي بین عدم ترشح  
و همکارانش در سال 5 ورسمن در مقاب. ]16-1[ ندارد

  sHLA-Gدر بررسی جنین هاي منفرد و میزان 2007
ند که رابطه اي بین میزان ترشح  اعلام کردمحیط کشت 

sHLA-G 20[ و کیفیت جنین وجود ندارد[ .  
کیفیت جنین و میزان ترشح   [استفاده از این دو معیار 

sHLA-G [ نتایجART   را در مقایسه با انتقال جنین بر
مارتی  چنانکه .اساس یکی از این معیارها، بهبود می بخشد

زان حاملگی بالینی می 2004همکارانش در سال  و  6کاینن
همکارانش در  و 7جفري ]21[اعلام کردند% 35را حدودا 

ط در بررسی کیفیت جنین و ترشحات محی 2007سال 
نشان دادند استفاده از  قبل از انتقال 3کشت ها در روز 

بالا  GESنداشتند ولی   sHLA-Gی که ترشح یجنین ها
از استفاده . می رساند% 37داشتند درصد حاملگی را به 

داراي کیفیت عالی از نظر   ICSIحاصل از جنین هاي
GES  افزایش می % 53میزان حاملگی کلنیکی را تا
در محیط کشت جنین میزان  sHLA-Gحضور . دهند

اگر در یک انتقال . بالا می برد% 70تا % 40حاملگی را بین 
مثبت باشند   sHLA-Gاز دو جنین با کیفیت مناسب که 

در انتقال . مال حاملگی وجود دارداحت% 58 استفاده شود
مثبت باشند   sHLA-Gجنین با کیفیت مناسب که  3

  sHLA-Gبا این وجود. رسد می% 66میزان حاملگی به 
یک مارکر تشخیصی خیلی مهم براي انتخاب جنین قبل از 

  .]22[ لانه گزینی است
با   sHLA-Gدر گزارشات مختلفی امده است که مولکول

باعث افزایش میزان لانه  رابطه دارد ولانه گزینی جنین 

                                                             

4 -Desai 
5- Vercammen 
6 -Martikainen 
7-Jeffrey  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

l.n
ku

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
9-

01
 ]

 

                             7 / 11

http://journal.nkums.ac.ir/article-1-69-fa.html


  
346همکارانو  محمد حسن حیدري                                                                                   ...بررسی رابطه بین بیو مارکر مترشحه از جنین هاي حاصل از 

 

و همکارانش در  1فوزي. گزینی در جنین انتقالی می شود
محلول در محیط بصورت   sHLA-Gوجود 2002سال 

به عنوان یک پیش نیاز براي لانه  کشت اطراف جنین را
 ولی این مکانیزم که چگونه. ]23[ گزینی اعلام کردند

sHLA-G شود زیاد مشخص  باعث بهبود لانه گزینی می
نشان دادندکه  2003و همکارانش در سال  2ویگانو. نیست

جنین می -این پروتئین باعث  بهبود تماس مادر
بیان  1999و همکارانش در سال  3لی گال .]24[شود

داشتند که این پروتئین باعث سرکوب سیستم ایمنی مادر 
افزایش می دهد در  مادرشده و تحمل جنین را توسط 

 زان لانه گزینی و حاملگی را بهبود می بخشدنتیجه می
]25[ .  

مولکولی است که  sHLA-Gمشاهدات نشان داده اند که 
بوسیله ان می توان میزان زنده ماندن جنین ها را تخمین 
زد و یک فاکتور مهم  براي حمایت از لانه گزینی بعد 

 2007و همکارانش در سال  ربمن .می باشد  ICSIاز
از زنانی که بوسیله انتقال جنین % 19در گزارش کردند که 

 سهمنفی، حامله شده بودند میزان سقط   sHLA-Gهاي 
-sHLAنسبت به زنانی که بوسیله جنین هاي که  [برابر 

G و   4پاندي .]14[ افزایش می یابد ]مثبت بودند
بیان کردند که  2006 و 2005هاي در سال 5ویلزنسکی

نقش  sHLA-G / HLA-Gفاکتورهاي ایمنولوژیکی مثل 
-26[مهمی در فرایند سقط خودبخودي بازي می کنند

میزان سقط را  2010و همکارانش در سال  6كردی    .]27
  sHLA-Gو بیان  GESدر جنین هاي انتخابی بر اساس 

انها نشان دادند که میزان . بعد از انتقال بررسی کردند
مثبت  sHLA-Gسقط بعد از لانه گزینی در جنین هاي 

با این . هفتگی کاهش می یابد 12هفتگی و  6بین در 
باعث تداوم لانه گزینی و به دنبال ان   sHLA-Gتفاسیر

پس می توان از . میزان حاملگی را نیز افزایش می دهد

                                                             

1 -Fuzzi 
2 -Viganò 
3- Le Gal 
4- Pandey 
5-Wilczynski  
6- Dirk 

sHLA-G  به عنوان یک مارکر پیش بینی کننده نتایج
  .]28[ حاملگی استفاده کرد

  گیري نتیجه
بعنوان یک   sHLA-Gاز پروتئینبتوان رسد،  بنظر می

مارکرغیر تهاجمی جهت انتخاب یک جنین مناسب با 
  .قدرت لانه گزینی بالا استفاده کرد

  تشکر و قدردانی
لازم است از همکاري مرکز تحقیقات بهداشت باروري و 
ناباروري دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، آزمایشگاه 
پروتئومیکس گروه آناتومی دانشکده پزشکی و مرکز 

قات سلولی و مولکولی دانشگاه علو م پزشکی شهید تحقی
شماره گرانت مرکز تحقیقات . یدآ بهشتی تشکر بعمل

بهداشت باروري و ناباروري دانشگاه علوم پزشکی شهید 
 :مجوز کمیته اخلاق. 6584-159-01- 88 :بهشتی

 ]10/12/91مورخ  12121[
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Abstract 
BACKGROUND & Objectives: Embryo implantation is a complex 
and significant problem in assisted reproductive techniques. The 
process of implantation depends on maternal immune system to 
avoid rejection of conceptus. Studies have shown that s HLA-G 
produced by trophoblast cells and present at the feto-maternal 
interface, plays an important role in the embryo implantation 
process and in the phenomenon of fetal allograft tolerance .The 
establishment of a TH-1: TH-2 cytokine balance both in the 
secretory endometrium and the deciduas appears to play a pivotal 
role in determining successful embryo implantation as well as 
subsequent healthy placentation. This study was carried out to 
compare relation between the produced biomarker of embryo 
culture media form ICSI method and morphological parameters in 
embryos.  
Material & METHODS: The samples were 83 media culture 
surrounding individual embryos 46 h and 72 h after ICSI. Soluble-
HLA-G levels were evaluated by an enzyme  linked immunosorbent 
assay [ELISA] employing monoclonal antibody MEM-G9. We 
correlated the presence of sHLA-G with embryo morphology. 
RESULTS: correlation was found between high quality embryos 
and sHLA-G levels. Our results do not show any statistical 
correlation between low quality embryos and sHLA-G levels 
detected in embryo culture supernatants. 
CONCLUSIONS: According to the results given that  
cmorphological parameters of embryos and sHLA-G protein in 
culture media ,it could  be used as a non-invasive marker in embryo 
selection   
Key Words: sHLA-G, embryo morphology, media culture 
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