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Abstract 

In vitro maturation (IVM) is a method by which immature oocytes mature in a culture 

medium and laboratory conditions. Therefore, the culture medium plays a crucial role in 

the final result of the IVF outcome. This study investigates the impact of six different 

doses of the Ghrelin hormone agonist GHRP-6 in a synthetic culture medium containing 

human tubal fluid with serum albumin (HTF+HSA) on the maturation rate of human 

immature oocytes (GV) within 24 and 48 hours. The oocytes were collected from 

women under 35 years old, referring to Mehr Infertility Center/ Rasht /Iran, due to non-

female factor infertility, and immature oocytes, unsuitable for oocytes cytoplasmic 

injection, were donated to this project. 30 immature oocytes were used in all 6 

experimental and control groups. The criterion of cell maturity and progress of meiosis 

was the formation of the first polar body after 24 and 48 hours. Fisher's exact test was 

used to examine statistically significant differences between the groups. The addition of 

75 ng/ml of GHRP-6 to the HTF culture medium led to a maturation of 70% of GVs 

after 24 hours which was statistically significant in comparison with other groups (p < 

0.05), but not significant at 48h which was 80% (p > 0.05). There was no significant 

difference between the 50 ng/ml and 25ng/ml groups and the control group. On the 

other hand, it was observed that increasing the dose of GHRP-6 in the culture medium 

led to stop growth and cell death. The results indicated that the Ghrelin hormone agonist 

with a concentration of 75 ng/ml in the culture medium of human tubule fluid 

containing human serum can accelerate the meiosis process and better development of 

oocytes. 
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 چکیذُ

 ٘ذ.ضٛ ٔیی ثبِػ آسٔبیطٍبٞضزایط  ی ٘بثبِػ درٔحیط وطت ٚ درٞب تخٕه آٖرٚضیست وٝ طی  ٞب تخٕهی آسٔبیطٍبٞثّٛغ 

دٚس ٔختّؿ  ضص تبثیزسیبدی داضتٝ ثبضذ.درایٗ ٔطبِعٝ ثٝ ثزرسی تبثیز IVFذ در ٘تیدٝ ٟ٘بیی تٛا٘ ٔیدر٘تیدٝ ٔحیط وطت 

ثز ٔیشاٖ ثّٛغ  (HTF+HSA)دار ا٘سبٖ در ٔحیط وطت سٙتشی حبٚی ٔبیع تٛثِٛی سزْ  GHRP-6اٌٛ٘یست ٞٛرٖٔٛ ٌزاِیٗ

سبَ ٔزاخعٝ وٙٙذٜ ثٝ ٔزوش ٘بثبرٚری  35 اس س٘بٖ سیز ٞب تخٕه سبعت پزداختٝ ضذ. 48 ٚ 24طی  (GV)ی ٘بثبِػ ا٘سبٖ ٞب تخٕه

ثٝ ایٗ  ,٘بٔٙبست خٟت تشریك سیتٛپلاسٕی تخٕه، ی ٘بثبِػٞب تخٕهٚری ضذ٘ذ ٚ آخٕع ٟٔزرضت ثب دِیُ ٘بثبرٚری ؼیزس٘ب٘ٝ

تخٕه ٘بثبِػ استفبدٜ ضذ. ٔلان ثّٛغ سِّٛی ٚ پیطزـت ٔیٛس تطىیُ  30 ٌزٜٚ اسٔبیطی ٚ وٙتزَ تعذاد  6 در ٞز ذ.طزح اٞذا ضذ٘

 ٔبری اسٖٔٛ دلیك ـیطزآرٚش  اس ٞب ٌزٜٚی اختلاؾ ثیٗ دار ٔعٙیسبعت ثٛد.ثزای ثزرسی سطح  48 ٚ 24خسٓ لطجی اَٚ ثعذ اس

اس  درغذ 70سزْ دارٔٙدز ثٝ ثبِػ ضذٖ  HTF ثٝ ٔحیط وطت حبٚی  GHRP-6اس  ِیتز ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75اـشٚدٖ  استفبدٜ ضذ.

 ٚ ی دیٍزٞب ٌزٜٚوٝ ایٗ ٔیشاٖ درٔمبیسٝ ثب  ایٗ ٌزٜٚ ضذ سبعت در 48 ثعذ اس درغذ 80سبعت ٚ 24ی ٘بثبِػ ثعذ اس ٞب تخٕه

ایٗ در حبِیست وٝ اختلاؾ  (. < 05/0p) دار ٘جٛدسبعت ٔعٙی 48( ٚ در > p 05/0) دار ٔعٙیسبعت  24ٌزٜٚ وٙتزَ در 

ثب ٌزٜٚ وٙتزَ ٔلاحظٝ ٘طذ.اس طزؾ دیٍزٔطبٞذٜ ضذ ِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 25ٚ ِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 50 یٞب ٌزٜٚی ثیٗ دار ٔعٙی

٘طبٖ داد وٝ اٌٛ٘یست ٞٛرٖٔٛ  ٘تبیح ذ ٔٙدز ثٝ تٛلؿ رضذ ٚ ٔزي سَّٛ ضٛد.تٛا٘ ٔیدر ٔحیط وطت  GHRP-6اـشایص دٚس 

 ذ ثبعث اـشایص سزعت ـزایٙذ ٔیٛس ٚتٛا٘ ٔیٔحیط وطت ٔبیع تٛثِٛی سزْ دار ا٘سبٖ  درِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75 ٌزاِیٗ ثب ؼّظت

 ضٛد. ٞب تخٕه تىٛیٗ ثٟتز

 GHRP-6.  ،ٗٞٛرٖٔٛ ٌزاِی ،یآسٔبیطٍبٞثّٛغ ، تشریك درٖٚ سیتٛپلاسٕی اسپزْ، تخٕه ٘بثبِػ کلوات کلیذي:

 هقذهِ

 یه ٔتذ ٔٙبست (IVM)ی تخٕه آسٔبیطٍبٞثّٛغ 

ٞبی ٔختّفی را ثزای وٕه ثٝ ثیٕبرا٘یست وٝ چبِص

یىی اس ٟٕٔتزیٗ  ٙذ.وٙ ٔیدر ثبرٚری تدزثٝ 

بدٜ حذالُ اس خػٛغیبت ایٗ رٚش استف

ایٗ خػٛغیت ریسه سٙذرْ  ٞبست.ٌٙبدٚتزٚپیٗ

 ٚردٜآ را ثسیبر پبییٗ (OHSS) تحزیه ثبلای تخٕذاٖ
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ست وٝ اس سٙذرْ ا ٚ ثسیبر ٔٙبست ثزای ثیٕبرا٘ی

ٕٞچٙیٗ ایٗ  .(3) ثز٘ذویستیه ر٘ح ٔیپّیتخٕذاٖ 

ا٘ذاسٜ پی در پی رٚش ٘یبس ثٝ د٘جبَ وزدٖ 

اِٚتزاسٌٛ٘ٛزاـی را ی تخٕذا٘ی ثب رٚش ٞب ـِٛیىَٛ

اس طزؾ یٍز ثیٕبرا٘ی وٝ ٘سجت ثٝ تبثیز . (13) ٘ذارد

یب ثب تٙبلضبت ٚ  ت دار٘ذ ٚٔٞب ٔمبٌٚٙبدٚتزٚپیٗ

خٝ ٞستٙذ ٘یش أطىلاتی در تحزیه تخٕذا٘ی ٔٛ

اس طزؾ دیٍز  (.14) ٙذ اس ایٗ رٚش سٛد ثجز٘ذتٛا٘ ٔی

ی ٘بثبِػ در حفظ ثبرٚری ٞب تخٕه آسٔبیطٍبٜثّٛغ 

ثب ایٗ حبَ . (14، 5) ذ ٔٛثز عُٕ وٙذتٛا٘ ٔییش اـزاد ٘

تخٕه پبییٗ IVM اس اٖ خبیی وٝ درغذ ٔٛـمیت 

ثبِػ  آسٔبیطٍبٜیی وٝ در ٔحیط ٞب تخٕهٔیشاٖ  ،است

ٟ٘ب ٚ آٔیشاٖ خٙیٗ ثلاستٛسیست حبغُ اس  ،٘ذضٛ ٔی

در ٔمبیسٝ ثب ٞب ثبرداری حبغُ اس ایٗ خٙیٗ ٔتعبلجبً

 ثخص ٘یسترضبیتٔزسْٛ  یآسٔبیطٍبٞرٚش ِمبح 

ی آسٔبیطٍبٞثز ثّٛغ  ٌذاریىی اس عٛأُ تبثیز .(3)

رٚ ثٟیٙٝ سبختٗ سیستٓ وطت است اس ایٗ ٔحیط 

ٚ  یآسٔبیطٍبٞی ٘بثبِػ در ثّٛغ ٞب تخٕهوطت 

 ذثبض ٔیثسیبر حبئش إٞیت  سبختٗ ثٟتزیٗ تزویت

اسیذ أیٙٝ است وٝ ثٝ  28یه ٞٛرٖٔٛ   ٌزاِیٗ .(3)

تزضح ا٘سبٖ ٚ خٛ٘ذٌبٖ ٔعذٜ  یٞب سَّٛطٛر عٕذٜ در

خذة ؼذا ٚ وٙتزَ ٚسٖ ثذٖ را  ایٗ ٞٛرٖٔٛ .دضٛ ٔی

ثٝ اٖ ٞٛرٖٔٛ ٌزسٍٙی ٌفتٝ  ثٝ عٟذٜ دارد اس ایٗ رٚ

ثٝ عٙٛاٖ یه  1999در سبَ  ٌزاِیٗ .(24) دضٛ ٔی

ثزای رسپتٛر تحزیه   (endogenous)ساِیٍب٘ذ درٖٚ

ٔعزـی (GHSR-1a)  وٙٙذٜ تزضح ٞٛرٖٔٛ رضذ

اسیذ  117.صٖ ٌزاِیٗ یه پزٚتیٗ اِٚیٝ را ثب (11)ضذ

سبسد وٝ د ٔیضٛ ٔیأیٙٝ وٝ ثٝ اٖ پزٜ پزٌٚزاِیٗ ٌفتٝ 

ایٗ پپتیذ اِٚیٝ تحت ٔزاحُ ٔختّؿ ثّٛغ ٚ ـعبَ 

اثتذا ثٝ یه ٔحػِٛی ثٝ ٘بْ ٚ  (12) ٌزـتٝسبسی لزار 

در ٔزحّٝ ثعذ پزٌٚزاِیٗ  .دضٛ ٔیپزٌٚزاِیٗ ضىستٝ 

تجذیُ وٙٙذٜ پزٚ  آ٘شیٓتزٔیٙبِص تٛسط  cدر ٘بحیٝ 

-ضىستٝ ضذٜ ٚپپتیذ ثبِػ ٌزاِیٗ را ٔی 1/3ٞٛرٖٔٛ 

ذ در ٘بحیٝ سْٛ تٛا٘ ٔیٕٞچٙیٗ ٌزاِیٗ  .(28) سبسد

سزیٗ خٛد استیّٝ ضذٜ ٚ تجذیُ ثٝ اسیُ ٌزاِیٗ وٝ 

ٚ ثٝ ٌیز٘ذٜ تجذیُ ضذٜ  (27، 1) ـزْ ـعبَ ٌزاِیٗ ثٛدٜ

ٞب ٔتػُ در ثبـت  (GHSR-1a)اختػبغی ٌزاِیٗ

-اٚ-ی ثٝ ٘بْ ٌزاِیٗآ٘شیٕ. ایٗ تؽییزات تٛسط ضٛد

حیبتی خٟت  آ٘شیٓوٝ یه  (GOAT)اسیُ تز٘سفزاس 

 20ثعذ اس  د.ضٛ ٔیذ وبتبِیش ثبض ٔیـعبَ سبسی ٌزاِیٗ 

ذ وٝ ٌزاِیٗ ٘مص ٞبی سیبدی سبَ ٔطبِعٝ ٔطخع ض

در ثبـت ٞبی  ٚ پپتیذ ایٗ ٞٛرٖٔٛ  mRNAدارد.

 ،4) ٔب٘ٙذ ٞیپٛتبلأٛس ٚ ٞیپٛـیش ،دضٛ ٔیسیبدی ثیبٖ 

 ٚ رحٓ (25، 9) ٞبتخٕذاٖ ،(25، 15)ٞب ثیضٝ (25

خٙیٗ ٚ رٚیبٖ  ،تخٕه (16)اسپزْ  ٕٞچٙیٗ در (18)

ی تىب ٚ ٞب سَّٛاضبـٝ وزدٖ ٌزاِیٗ در وطت  .(7)

ٌزاِ٘ٛٛسا ثبعث اـشایص تمسیٓ سِّٛی  ٚ ثیبٖ پزٚتیٗ 

در وطت ٕٞچٙیٗ  (.19)است  در خٛوچٝ ضذٜ

ی ٌزاِ٘ٛٛسای ٔزغ ثب دٚس ٞبی ٔختّؿ ایٗ ٞب سَّٛ

علاٜٚ ثز تبثیز ٔطبثٝ ثب   ٔطبٞذٜ ضذ وٝٞٛرٖٔٛ ٘یش 

ٞبی اپٛپتٛسیس ضبخع وٙٙذٜتعذیُ ،خٛوچٝ

(caspas-3، bax، bcl-2، tunnel positive cells ) ٘یش

رٚسٜ ٌزاِیٗ ثٝ رت ثبعث وٓ  6تشریك  .(23) ذثبض ٔی

ضذ ٚ  تخٕه ٚ سٚ٘ب پّٛسیذاضذٖ ٔیبٍ٘یٗ لطز 

 را ثبعث  ٕٞچٙیٗ یه سزی تؽییزات  درٖٚ سِّٛی

 دٞٙذٜ اپٛپتٛسیس ٚ ٔزي سَّٛ ثٛدضذ وٝ ٘طبٖ

ٔطبثٝ ایٗ تحمیك رٚی ٔبٞی ا٘دبْ ضذ ٚ ٘طبٖ  .(10)

داد وٝ لطز تخٕه ٔبٞی تشریك ضذٜ ثب ٌزاِیٗ وٓ 

در حبِی وٝ ثعضی ٘ٛیسٙذٌبٖ ایٗ وٓ  .(17) دضٛ ٔی

 ،دا٘ٙذوٓ ضذٖ ٔیشاٖ ثّٛغ ٔیا ٘طب٘ٝ ضذٖ لطز ر

ی ٞب ـِٛیىَٛثعضی دیٍز ثٝ ثّٛغ تحزیه ضذٜ 

ی در عیٗ حبَ یىسز .(17) تخٕذا٘ی ٔطىٛن ٞستٙذ

ٟ٘ب ٞیچ تؽییزی در آٔطبٞذاتی عٙٛاٖ ضذ وٝ ثز اسبس 

ٞستٝ تخٕه در راثطٝ ثب ثّٛغ در ٘تیدٝ تیٕبر ثب 

اس طزؾ دیٍز ا٘ىٛثٝ وزدٖ . (20) ٌزاِیٗ ٌشارش ٘طذ

 24ثٝ ٔذت  (COC)وٕپّىس تخٕه ٚ وِٛٔٛٛس 
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ثبعث  ِیتز ٔیّیپیىٌٛزْ در یه   800سبعت ثب دٚس 

-20در حبِی وٝ دٚس  .(6) ضذ ٞب تخٕهثّٛغ پیطزـتٝ 

ی ٞب سَّٛپیىَٛٔٛ ثبعث اـشایص ٔزي  60

در  .(20) ضذ DNA سیت آٛپتٛسیس ٚ پا ،وِٛٔٛٛس

ی ٘بثبِػ ٞب تخٕهرٚی  2022ای وٝ در سبَ ٔطبِعٝ

ٌٛسفٙذ ا٘دبْ ٌزـت دٚس ٞبی ٔختؿ ٞٛرٖٔٛ ٌزاِیٗ 

خٟت  ٞب تخٕهی آسٔبیطٍبٞثٝ ٔحیط وطت ثّٛغ 

پیذا وزدٖ تبثیز احتٕبِی ایٗ ٞٛرٖٔٛ رٚی ثّٛغ ٚ 

ٔطخع ضذ وٝ ٌزاِیٗ  ،ضذ ؼّظت ثٟیٙٝ ا٘دبْ تعیٗ

ٚ ٔیشاٖ تطىیُ  ٞب تخٕهی آسٔبیطٍبٞرٚی ثّٛغ 

 .(26) ذدٞ ٔیثلاستٛسیست تبثیز ٔثجت اس خٛد ٘طبٖ 

وٝ ؼّظت ثٟیٙٝ ٌزاِیٗ را در ٔحیط  اسٔبیطبت ثیطتزی

ی ٘بثبِػ ٔطخع ٞب تخٕهی آسٔبیطٍبٞوطت ثّٛغ 

وٙذ خٟت تعییٗ ٘مص ٚ تبثیز ا٘ذٚص٘ٛس ٌزاِیٗ ٔٛرد 

٘مص ٌزاِیٗ در تٙظیٕبت سیستٓ تِٛیذ  ذ.ثبض ٔی٘یبس 

 .(26) ثیٗ ٔٛخٛدات ٔختّؿ ٔتفبٚت استٔثّی در 

رٚی تبثیزات ثیِٛٛصیىی ٚ  ٔختّؿٓ تحمیمبت ؼریعّ

 ی ٘بثبِػٞب تخٕهی ٌزاِیٗ رٚی ثّٛغ آسٔبیطٍبٞ

ی ٞب تخٕهٔطبِعبت وٕی رٚی  ،ٔٛخٛدات ٔختّؿ

٘بثبِػ ا٘سبٖ ا٘دبْ ضذٜ ٚ تبثیزات ایٗ ٞٛرٖٔٛ رٚی 

در ایٗ تحمیك ذ. ثبض ٔی٘بٔطخع  ٞب تخٕهثّٛغ ایٗ 

دٚس ٔختّؿ اٌٛ٘یست ٞٛرٖٔٛ  ضصثٝ ثزرسی 

ی ٘بثبِػ ا٘سبٖ ٞب تخٕهثز ثّٛغ  (GHRP-6) ٌزاِیٗ

ٚ  پزداختٝ اٖ  خٟت تبثیز احتٕبِی ٚ تعییٗ دٚس ثٟیٙٝ

ثب دٚ ٔحیط وطتی وٝ ثٝ طٛر ٔعَٕٛ در ایزاٖ در 

استفبدٜ  (IVF) یآسٔبیطٍبٞٔزاحُ ٔختّؿ ِمبح 

 ضذ. ٔمبیسٝ  ،دضٛ ٔی

 ّاٍ رٍش هَاد

وٙٙذٜ ثٝ ٔزوش ٔزاخعٝ سبَ  35سیز  اس س٘بٖ ٞب تخٕه

٘بثبرٚری ٟٔز رضت در استبٖ ٌیلاٖ وٝ ثب دلایُ 

ٌیزی ثب رٚش طی عُٕ تخٕه ٘بثبرٚری ؼیزس٘ب٘ٝ

 ضذ. آٚری خٕعپب٘ىچز 

ایٗ ٔطبِعٝ تٛسط وٕیتٝ اخلاق  هلاحظات اخلاقی:

ثب دا٘طٍبٜ اساد اسلأی ٚاحذ عّْٛ ٚ تحمیمبت تٟزاٖ 

ٔػٛة  IR.IAU.SRB.REC.1402.155 ضٙبسٝ

خٟت تشریك  ی وٝ ثبِػ ثٛد٘ذیٞب تخٕهتٕبٔی  ٌزدیذ.

یی ٞب تخٕهداخُ سِّٛی اسپزْ استفبدٜ ضذ٘ذ ٚ ـمط 

 Germinal)وٝ اس ٘ظز ٔزحّٝ سِّٛی عمت ثٛدٜ

vesicule)   ٗٚثزای تشریك داخُ سِّٛی ٚ تطىیُ خٙی

 ٞب تخٕهایٗ  ٔٙبست ٘جٛد٘ذ ثٝ ایٗ طزح اٞذا ضذ٘ذ.

ثٝ غٛرت ٔعَٕٛ در ٔزاوش درٔبٖ ٘بثبرٚری اس رٚ٘ذ 

 ٙذ.ثبض ٔیدرٔب٘ی ثیٕبر خبرج ضذٜ ٚ ثلا استفبدٜ 

ثیٕبراٖ وب٘ذیذ ِمبح  ٍري تخوک:آجوع

اثتذا تحت تحزیه وٙتزَ ضذٜ   (IVF)یآسٔبیطٍبٞ

 3ٌیز٘ذ ٚ سٔب٘ی وٝ حذالُ ٞب لزار ٔیتخٕذاٖ

دستٍبٜ سٌٛ٘ٛزاـی دیذٜ ٔتز ثب ٔیّی 12ـِٛیىَٛ ثبلای 

سبعت ثعذ اس تشریك  40-38تشیك ضذٜ ٚ  HCG ،ضذ

سیز سٌٛ٘ٛزاـی تٛسط سٛسٖ  ٌیزیعُٕ تخٕه

ثبلای ی ثب لطز ٞب ـِٛیىَٛپب٘ىچز غٛرت ٌزـت ٚ 

ٔحتٛی ـِٛیىَٛ حیٗ عُٕ  ضذ٘ذ. سبوطٗٔیّیٕتز  12

خٙیٗ ضٙبسی ا٘تمبَ دادٜ  آسٔبیطٍبٌٜیزی ثٝ تخٕه

سیز (COC) تخٕه ٚ وِٛٔٛٛس  ی ٞب وٕپّىسضذ.

ای ح ضٙبسبیی ٚ تٛسط پیپت پبستٛر ضیطٝٔیىزٚسىٛ

ٔحیط  ٔحیط وطت ا٘تمبَ دادٜ ضذ٘ذ.ٚ ثٝ  ٚریآخٕع

ٔحیط ٚری تخٕه استفبدٜ ضذ  آوطتی وٝ خٟت خٕع

)راٖٚ سبسٜ/ایزاٖ(   (HTF)سٙتشی تٛثِٛی ا٘سبٖ  وطت

)راٖٚ  (HSA) جٛٔیٗ سزْ ا٘سبٖآِثٝ علاٜٚ 

ثٝ وٝ اس رٚس لجُ ایٗ تزویت  ذثبض ٔی سبسٜ/ایزاٖ(

ٔیىزِٚیتزی وٝ ثب رٚؼٗ أزسیٖٛ  25غٛرت لطزات 

ٚ در ضذ أبدٜ  ،سجه)راٖٚ سبسٜ/ایزاٖ(پٛضیذٜ ضذٜ

 لزار ٌزـت. درغذ 5دار  CO2ا٘ىٛثبتٛر 

 کَهَلَس: -جذاکردى تخوک از کوپلکس تخوک

ی تخٕه ٚ وِٛٔٛٛس ٞب وٕپّىس پس اس ضستطٛی 

 ٕٞبٖ سدٚدٖ خٖٛ اس اٟ٘ب تٛسط عُٕ پیپتبص درٚ 

ثٝ دیص ٟب را آ٘ ،ٚری تخٕهآٔحیط وطت خٕع
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ٚ ثٝ ٕٞبٖ  دیٍزی وٝ ٔحتٛی ٕٞبٖ ٔحیط وطت ثٛدٜ

خٟت د٘ٛدٜ وزدٖ ٚ خذاوزدٖ  ،غٛرت أبدٜ ضذٜ

اٚٚسیت اس وٕپّىس تخٕه وِٛٔٛٛس ٔٙتمُ 

ثب٘یٝ در  30٘ذ.پس اس پیپتبس وٕپّىس ثٝ ٔذت ضٛ ٔی

 ٞیبِٛرا٘یذاس )ضزوت راٖٚ سبساٖ/ایزاٖ( آ٘شیٓ

ضذٜ ٚ طی پیپتبص ٔىزر ثٝ خبرج  آ٘شیٓاس  ٞب تخٕه

ی ٞب سَّٛ آ٘شیٓغٛرت ٔىب٘یىی ٚ ثذٖٚ وٕه 

ٌزاِ٘ٛٛسای ثبلیٕب٘ذٜ ٚ تبج ضعبعی تخٕه تب حذ 

 د.ضٛ ٔیأىبٖ سدٚدٜ 

در ٔزحّٝ  هرحلِ سلَلی: ًظراز  ّا تخوکتفکیک 

خٟت ضٙبسبیی ٔزحّٝ  ٔبدٜ ضذٜآی ٞب تخٕهثعذ 

 ی وٝ در اثتذایٞب تخٕه ٘ذ.ضٛ ٔیسِّٛیطبٖ ا٘بِیش 

تشریك درٖٚ  ٔیٛس دٚ ٞستٙذ خٟت  ٔزحّٝ ٔتبـبس

یی وٝ در ٞب تخٕهٚ   ٚ تطىیُ خٙیٗ سِّٛی اسپزْ

ی آسٔبیطٍبٞخٟت ثّٛغ ٞستٙذ ا٘تٟبی ٔتبـبس ٔیٛس اَٚ 

ٚ پس اس اٖ تشریك درٖٚ سِّٛی ٚ تطىیُ خٙیٗ 

 ی ٚسیىَٛ خزٔیٙبَٞب تخٕه .٘ذضٛ ٔیاستفبدٜ 

(GV)، پزٚـبس ٔیٛس اَٚ ٞستٙذٟ٘بیی وٝ در ٔزحّآ ٝ 

وٝ  سٔبیطیآٌزٜٚ  6 در ضذٜ ٚ آٚری خٕعرٚسا٘ٝ 

ٞٛرٖٔٛ ٌزاِیٗ  ٞبی ٔختّؿ اٌٛ٘یستؼّظتحبٚی 

(GHRP-6) (UK ٖپپتیذ/اٍّ٘ستب)،  ٚ ٌزٜٚ وٙتزَیه 

( (9 CC HTF + 1CC HSA  ٓ٘ذ.ضٛ ٔیتمسی 

حبٚی HTF  سٙتشی ٔحیط وطت کٌترل: هحیط کشت

اضبـٝ ضذٖ اِجٛٔیٗ ٔبیع تٛثِٛی ا٘سبٖ ثٛدٜ وٝ ثعذ اس 

ٚری آثٝ غٛرت رٚتیٗ ثزای خٕع ،سزْ ا٘سبٖ

ی ٞب وطتی تخٕه وِٛٔٛٛس ٚ ٔحیط ٞب وٕپّىس

ٚ  سبسی تخٕه خٟت تشریك درٖٚ سِّٛی اسپزْٔبدٜآ

 3ٕٞچٙیٗ خٟت وطت ٔزاحُ اِٚیٝ تىٛیٗ خٙیٗ تب 

ٔٛرد  ،سِّٛی( 8)ٔزحّٝ  ،رٚس ثعذ اس تشریك اسپزْ

 ٌیزد.استفبدٜ لزار ٔی

IVM: ٘بثبِػی ٞب تخٕه (GV) ضذٜ در  آٚری خٕع

ٞبی رت ر٘ذْٚ ثیٗ ٔحیطثٝ غٛ ٞز رٚس اسٔبیص

در طی  سٔبیطی ٚ ٌزٜٚ وٙتزَ تمسیٓ ضذ٘ذ.آوطت 

دروُ تعذاد  تبسٜ استفبدٜ ضذ. GVاسٔبیص ٕٞیطٝ اس 

 ضص تمسیٓ ضذ٘ذ. ٞب ٌزٜٚثیٗ  GVتخٕه  210

ثٝ  GHRP-6ٔختّؿ اس  ؼّظت 6ٌزٜٚ اسٔبیطی ضبُٔ 

 ،100 ، 75 ،  50 ،25، )وٙتزَ( 0 تزتیت سیز ثٛد٘ذ:

 .(2 ،1)ِیتز ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 300 ٚ 200

 ٔحیط وطت ثٝثٝ  GHRP-6ٞبی اسٔبیطی ؼّظت

HTF+10%HSA  ی ٞب تخٕهاضبـٝ ضذ.سپس تعذاد

 سبعت ضٕزدٜ ٚ ٌشارش ضذ. 48ٚ  24ثعذ اس  2ٔتبـبس 

ظٟٛر اِٚیٗ خسٓ لطجی  2 ٔیٛسضبخع ٔزحّٝ ٔتبـبس 

 .ٖ سیز ٔیىزٚسىٛح استزیٛ ثٛدآٚ ٔطبٞذٜ 

ثٙذی ضذٜ ثٝ غٛرت ٞبی طجمٝدادٜ هاري:آ تحلیل

ٔبری تٛسط آ٘بِیشٞبی آ اعذاد ٚ درغذ ٘طبٖ دادٜ ضذ.

ثب اسٖٔٛ  ٔبریآداری ا٘دبْ ضذ ٚ ٔعٙی  SPSS اـشار٘زْ

 در ٘ظز ٌزـتٝ ضذ. > p 05/0 ثٝ غٛرت دلیك ـیطز ٚ 

 ًتایج

 1خذَٚ  ساعت: 20بعذ از  ّا تخوکرات یتغی

ثعذ ی ٘بثبِػ ا٘سبٖ ٞب تخٕهٔیشاٖ تؽییزات در  ٔمبیسٝ 

در  دار CO2سبعت وطت در ا٘ىٛثبتٛر  24اس 

 .ذدٞ ٔی٘طبٖ وٙتزَ  سٔبیطی ٚ ٌزٜٚآی ٞب ٌزٜٚ

( در ٔمبیسٝ 2)ٔتبـبس  ی ثبِػٞب تخٕهثیطتزیٗ ٘سجت 

 75ی اسٔبیطی در ٌزٜٚ ٞب ٌزٜٚثب ٌزٜٚ وٙتزَ ٚ ثمیٝ 

ی اسٖٔٛ دار ٔعٙیسطح  ٔطبٞذٜ ضذ.ِیتز ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی

 75ؼّظت دلیك ـیطز ثزای اثجبت اختلاؾ ثیٗ 

 ثٛد 020/0ثزاثز ثب وٙتزَ  ثب ٌزِٜٚیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی

(05/0 p <) ٝٔیشاٖ رضذ ٚ  1ٕ٘ٛدار  ثٛد.دار ٔعٙی و

ی وٙتزَ ٞب ٌزٜٚی ٔٛرد ثزرسی ٚ ٞب ٌزٜٚثّٛغ را  در 

ذ.وٕتزیٗ عذْ پبسخ ٌٛیی ثٝ وطت ٘یش در دٞ ٔی٘طبٖ 

دیذٜ ضذ وٝ تٟٙب یه عذد ِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75ٌزٜٚ 

سبعت   24ی ٘بثبِػ وطت دادٜ ضذٜ ثعذ اس ٞب تخٕهاس 

 ثذٖٚ تؽییز ثبلی ٔب٘ذ. 

ٔیشاٖ  2 خذَٚ ساعت: 04بعذ از  ّا تخوکتغییرات 

سبعت وطت در  48را ثعذ اس  ٞب تخٕهتؽییزات 
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وٙتزَ ٘طبٖ  بیطی ٚ ٔحیط وطتوطت اسٔٞبی ٔحیط

ثب خز وطت ٘طبٖ دادٜ ضذ وٝ آدر رٚس  ذ.دٞ ٔی

 ،ـشایص سبعبت وطتٚ ا GHRP-6ؼّظت اـشایص 

اس  درغذ 10 .اـتذاتفبق ٔی ی تخٕهٞب سَّٛٔزي 

  300ٚ  200ٞبی در ؼّظتی ٘بثبِػ ٞب تخٕه

وٝ ایٗ  دص٘زٜ ضذٜ ٚ اس ثیٗ رـتٙذِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی

ٞبی دیٍز ٚ ٌزٜٚ وٙتزَ دیذٜ اتفبق در ؼّظت

ٔیشاٖ ثّٛغ ِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75٘طذ.ٕٞچٙبٖ ؼّظت 

ٞبی دیٍز ٚ ٌزٜٚ وٙتزَ اس ی را ٘ست ثٝ ؼّظتثیطتز

ی ٞب ٌزٜٚایٗ ٔیشاٖ در  (.درغذ 80) خٛد ٘طبٖ داد

 300ٚ  200 ،100ی ٞب ٌزٜٚٚ در  درغذ 66  50ٚ  25

 ثٛد.درغذ  43ٚ  40 ،53ثٝ تزتیت ِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی

ی ٞب ٌزٜٚسبعت اَٚ در  24ثب ٚخٛد ایٗ وٝ ٘سجت ثٝ 

  ،ی ٘بثبِػ وٕتزی دیذٜ ضذٞب تخٕهسٔبیطی ٚ وٙتزَ آ

 ٕٞچٙبٖ ی ٘بثبِػٞب تخٕهوٕتزیٗ ٔیشاٖ عذْ رضذ 

٘تبیح اسٖٔٛ ثٛد. ِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75ٔتعّك ثٝ  ٌزٜٚ 

ٚ ٌزٜٚ ِیتز  ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75دلیك ـیطز در ٔمبیسٝ ثیٗ 

سبعت ٘طبٖ دٞٙذٜ ایٗ است وٝ  48وٙتزَ ثعذ اس 

 داری ثیٗ ایٗ دٌٚزٜٚ ٚخٛد ٘ذارداختلاؾ ٔعٙی

(313/0 p =).  ٔیشاٖ رضذ ٚ ثّٛغ ٟ٘بیی را در  2ٕ٘ٛدار

 ذ.وٙ ٔیرٚس اخز وطت ثیبٖ 

 

 سبعت   24ثعذ اس  ٌزٜٚ وٙتزَٚ ٔزاحُ  ثّٛغ تخٕه  ٌزٜٚ ٔبر تٛغیفی راثطٝ تخٕه در آ -1خذَٚ 
Table 1. Discriptive statistics of relation between oocyte in oocyte maturation stage group and control 

group after 24 hours. According to fisher test there is a significant difference between 75ng/ml and 

control group (p < 0.05) 
Oocyte type 100 ng/ml  

GHRP-6 

200 ng/ml  

GHRP-6 
300 ng/ml  

GHRP-6 

75 ng/ml  

GHRP-6 
50 ng/ml  

GHRP-6 
25 ng/ml  

GHRP-6 
HTF+HSA 

Immature Oocyte 9 16 16 1 8 5 9 

30.0% 53.3% 53.3% 3.3% 26.7% 16.7% 30.0% 

Metaphase 1 Oocyte 13 7 4 8 5 7 6 

43.3% 23.3% 13.3% 26.7% 16.7% 23.3% 20.0% 

Metaphase 2 Oocyte 8 7 10 21 17 18 15 

26.7% 23.3% 33.3% 70.0% 56.7% 60.0% 50.0% 

Total 30 30 30 30 30 30 30 

100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 

 

  سبعت 48ثعذ اس تخٕه ٝ ثّٛغ ٔبر تٛغیفی راثطٝ تخٕه ثب ٌزٜٚ در ٔزحّآ -2 خذَٚ
Table 2. Descriptive statistics of relations between oocyte and oocyte maturation stage group after 48 

hours. According to fisher test there is no significant difference between 75ng/ml and control group.  

Oocyte type 100 ng/ml  

GHRP-6 

200 ng/ml  

GHRP-6 
300 ng/ml  

GHRP-6 

75 ng/ml  

GHRP-6 
50 ng/ml  

GHRP-6 
25 ng/ml  

GHRP-6 
HTF+HSA 

Immature Oocyte 7 8 6 1 7 5 5 

23.3% 26.7% 20.0% 3.3% 23.3% 16.7% 16.7% 

Metaphase 1 Oocyte 7 7 8 5 3 5 4 

23.3% 23.3% 26.7% 16.7% 10.0% 16.7% 13.3% 

Metaphase 2 Oocyte 16 12 13 24 20 20 21 

53.3% 40.0% 43.3% 80.0% 66.7% 66.7% 70.0% 

Dead Oocyte 0 3 3 0 0 0 0 

0.0% 10/0% 10.0% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 

Total 30 30 30 30 30 30 30 

100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 
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 ثیطتز است. ٞب ٌزٜٚدر ٔمبیسٝ ثب ثمیٝ  ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75)رً٘ سجش( ثٝ طٛر لبثُ تٛخٟی در ٌزٜٚ  2ٔتبـبس  ٞبیتعذاد تخٕه -1ٕ٘ٛدار 

ثیطتزیٗ ٔیشاٖ تخٕه ٘بثبِػ  ی(.آث)رً٘  ذثبض ٔیسبعت وطت وٕتز  24 سی ٘بثبِػ ٘یش در ایٗ ٌزٜٚ ثٝ طٛر لبثُ تٛخٟی ثعذ اٞب تخٕهتعذاد 

ی ٔتبـبس یه ثیطتزی را ٞب تخٕهٔیشاٖ  ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75ت ظٕٞچٙیٗ ؼّ ثٛد. ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 300 ٚ 200ی ٞب ٌزٜٚٚ ثذٖٚ تؽییز در 

در رٚس اَٚ وطت ثیطتز اس  ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 100 تخٕه ٔتبـبس یه در ؼّظت )رً٘ ٘بر٘دی(. ٘سجت ثٝ ٌزٜٚ وٙتزَ ٘طبٖ دادٜ است

 .ی دیٍز ثٛدٞب ٌزٜٚ
Fig 1. The number of metaphase 2 oocytes (green color) is significantly higher in the 75 ng/ml group 

compared to the other groups. The number of immature oocytes in this group is significantly less after 24 

hours of cultivation (blue color). The highest amount of immature and unchanged oocyte was in 200 and 

300 ng/ml groups. Also, the concentration of 75 ng/ml has shown more metaphase one oocytes than the 

control group (orange color). Metaphase one oocytes with a concentration of 100 ng/ml on the first day of 

culture were more than other groups. 

 

 
ی ثذٖٚ تؽییز ٚ ٘بثبِػ ٞب تخٕهثبلاتز ٚ تعذاد  ٞب ٌزٜٚ٘سجت ثٝ سبیز  ng/ml 75 )رً٘ سجش( در ٌزٜٚ 2ی ٔتبـبس ٞب تخٕهتعذاد  -2ٕ٘ٛدار 

 )رً٘ سرد(. ٞبی ثبلا دیذٜ ضذی ٔزدٜ ـمط در ؼّطتٞب تخٕه ٚ ٌزٜٚ وٙتزَ در رٚس دْٚ وطت وٕتز است. ٞب ٌزٜٚثی( ٘سجت ثٝ ثمیٝ آ)رً٘ 
Fig 2. The number of metaphase 2 oocytes (green color) in the 75 ng/ml group is higher than the other 

groups, and the number of unchanged and immature oocytes (blue color) is lower than the other groups 

and the control group on the second day of cultivation. Dead oocytes were seen only in the upper layers 

(yellow color). 
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 بحث

ی آسٔبیطٍبٞیب ثّٛغ  IVMی ىبستفبدٜ اس رٚش وّیٙیث

ثٝ دِیُ ٘تبیح ضعیفی وٝ در ثّٛغ تخٕه ٚ ٔتعبلجب 

ثسیبر وٓ  ،ٖ ٚ در ٟ٘بیت ثبرداری داردآثبرٚری 

سبختٗ یه سیستٓ وطت ٔٙبست وٝ درغذ  ذ.ثبض ٔی

ٔٛـمیت ثبلایی داضتٝ ثبضذ ٚ ٕٞچٙیٗ اضبـٝ وزدٖ  

ایٗ ٔٛـمیت را ثبلا تز ٞبیی وٝ دٞٙذٜٔٛاد ٚ تطىیُ

در ایٗ ٔطبِعٝ ثٝ  إٞیت وّیٙیىی سیبدی دارد.،ثجزد

)اٌٛ٘یست ٞٛرٖٔٛ ٌزاِیٗ(  GHRP-6تبثیز احتٕبِی 

 ی ٘بثبِػ ا٘سبٖٞب تخٕهی آسٔبیطٍبٞدر ثٟجٛد ثّٛغ 

ٚ ؼّظت ثٟیٙٝ اٖ در  پزداختٝ ضذ سبعت 48طی 

دادٜ پیطٟٙبد  ،تخٕهی آسٔبیطٍبٞٔحیط وطت ثّٛغ 

تحمیمبت سیبدی رٚی تبثیز احتٕبِی . تب وٖٙٛ ضذ

ی ٞب تخٕهی آسٔبیطٍبٞٞٛرٖٔٛ ٌزاِیٗ ثز ثّٛغ 

ای وٝ طی ٔطبِعٝ .ٜ٘بثبِػ ٔٛخٛدات ٔختّؿ ا٘دبْ ضذ

 200ایٗ ٞٛرٖٔٛ در ؼّظت  ،ثیطتز اضبرٜ ضذ

طی ٔیشاٖ ثّٛغ تخٕه را در ٌٛسفٙذ  ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی

رٚی تطىیُ خٙیٗ ٚ ثبلا ثزدٜ ٚ سبعت وطت  22

 .(26) ٖ تبثیز ٔثجت لبثُ تٛخٟی داردآتىٛیٗ اِٚیٝ 

یٗ ٞٛرٖٔٛ ثز ای وٝ تبثیز إٞیٗ طٛر طی ٔطبِعٝ

ٔطخع ضذ وٝ ،ثزرسی ٔیىزد  ی ٘بثبِػ ٌبٚٞب تخٕه

 پیطجزداس ٌزاِیٗ ثبعث ِیتز پیىٌٛزْ/ٔیّی  800دٚس 

ثّٛغ تخٕه ضذٜ ٚ ٔیشاٖ تطىیُ ثلاستٛسیست را ثبلا 

دٚس  6در ٔطبِعٝ حبضز طی ثزرسی  .(6) ثزدٔی

در ٔحیط وطت پبیٝ ٘طبٖ دادٜ ضذ  GHRP-6ٔختّؿ 

سبعت  24ی ٘بثبِػ وطت دادٜ ضذٜ طی ٞب تخٕهوٝ 

پتیذ ٔیشاٖ اس ایٗ پِیتز ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75 ؼّظتدر  

ٕٞچٙیٗ ٘طبٖ دادٜ ضذ وٝ ثب ثبلا ثّٛغ ثیطتزی داضتٙذ. 

اس اٖ خبیی د.ضٛ ٔیایٗ ٔیشاٖ وٕتز پپتیذ   ؼّظترـتٗ 

وٝ ٞزچٝ وٕتز لزار ٌزـتٗ تخٕه ثبرٚر ٘طذٜ در 

خٟت  ،ٔحیط وطت اس إٞیت ثبلایی ثزخٛردار است

ی آسٔبیطٍبٞثزرسی ٔمبیسٝ ای ثٟتز ایٗ پپتیذ در ثّٛغ 

وطت را تب رٚس دْٚ ثعذ اس  ،ی ٘بثبِػ ا٘سبٖٞب تخٕه

 ثٝ ایٗ غٛرت ثٛدٚ ٘تیدٝ  دادٜ ضذٌیزی ادأٝ تخٕه

 ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75 ؼّظتدر  ٞب تخٕهوٝ ثّٛغ 

ٞبی پبییٗ ایٗ ؼّظت سزیعتز اس ٌزٜٚ وٙتزَ ٚ دیٍز

 ٚخٛد ٌیز٘ذٜ ٌزاِیٗپیطتز  اـتذ.پپتیذ اتفبق ٔی

(GHSR-1a)  است  ضذٜ ٌشارشی ٌبٚ ٞب تخٕهرٚی

 ثیٗ 2006وٝ در سبَ  ای ٔمبیسٝدر . ٕٞچٙیٗ  (21)

ی ٌزاِ٘ٛٛسای ٔزغ ٞب سَّٛرٚی  GHRP-6 ٚ ٌزاِیٗ

ٔطخع ضذ وٝ ایٗ دٚ پپتیذ تبثیز  ،ٜ ثٛدا٘دبْ ضذ

اپٛپتٛسیس ٚ تحزیه  ،یىسب٘ی در ٔیشاٖ تىثیز سِّٛی

ای وٝ در ایٗ تحمیك ٌزـتٝ ضذ ٘تیدٝ تزضحبت دار٘ذ.

رٚی   ثٝ  ٌیز٘ذٜ یىسب٘یایٗ ثٛد وٝ ایٗ دٚ پپتیذ 

. درایٗ (22) ٘ذضٛ ٔی( ٔتػُ GHSR-1a) ٞب سَّٛ

ثٛد  درغذ 50ثزاثز   ٔیشاٖ ثّٛغ در ٌزٜٚ وٙتزَ ٔطبِعٝ

ست وٝ در ٌشارضبتی اوٝ ایٗ ٔیشاٖ ٘شدیه ثٝ 

در ثزرسی  ٕٞچٙیٗ .(8) است ٔطبِعبت اضبرٜ ضذٜ

 ؼّظتدر  GHRP-6 حضٛر ٔطخع ضذ وٝ حبضز

در رٚس اَٚ  ،در ٔحیط وطت پبیٝ ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75

  درغذ 70را تب  ظٟٛر خسٓ لطجی اَٚٔیشاٖ  ،وطت

ثزد وٝ ٔطبثٝ ٔیشاٖ ٞٛرٖٔٛ رضذ ثب ؼّظت ثبلا ٔی

در ٔحیط وطت ثّٛغ  ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 200

 است. سبعت 24ثعذ اس  ی تخٕه ا٘سبٖآسٔبیطٍبٞ

ٕٞچٙیٗ ٞٛرٖٔٛ رضذ در ؼّظت عٙٛاٖ ضذٜ تبثیز 

تطىیُ  ٔیشاٖٚ 2PN ٔثجت رٚی تطىیُ 

ایٗ تطبثٝ در ٔیشاٖ ثّٛغ ثیٗ  .(13) ثلاستٛسیست دارد

ذ ٌٛاٜ تبثیز یىسبٖ ایٗ دٚ تٛا٘ ٔیایٗ دٚ ٞٛرٖٔٛ 

ٚ تىٛیٗ  2PN ٚ ضبیذ تطىیُ ٞب تخٕهرٚی ثّٛغ 

 ٟ٘ب ثبضذ.آخٙیٗ اس 

 گیريًتیجِ

ی ٔتبـبس یه ٚ ٞب تخٕهثبلاثٛدٖ درغذ ٘تیدٝ ایٗ وٝ 

ٞبی پبییٗ ایٗ سبعت در ؼّظت 24ٔتبـبس دٚ طی 

٘طبٖ دٞٙذٜ  ِیتز٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی 75پپتیذ ثٝ خػٛظ 
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سزعت ثخطیذٖ ثٝ ثّٛغ  ایٗ است وٝ ایٗ ٞٛرٖٔٛ در

ثٝ طٛر وّی ٘طبٖ دادٜ ضذ وٝ ٞستٝ تبثیز ٌشار است. 

 75ثب ؼّظت  (GHRP-6) اٌٛ٘یست ٞٛرٖٔٛ ٌزاِیٗ

ی ا٘سبٖ ٞب تخٕهذ رٚی ثّٛغ تٛا٘ ٔیِیتز ٘بٌ٘ٛزْ/ٔیّی

ٞب لجُ اس عُٕ یٗوٝ پبسخ ضعیفی ثٝ ٌٙبدٚتزٚپ

تبثیز ٔثجت در ٔحیط وطت  ،٘ذاٌیزی دادٜتخٕه

 داضتٝ ثبضذ.
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