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ASSOCIATION BETWEEN BIOMARKERS OF OVARIAN RESERVE AND MATERNAL AGE AMONG INFERTILITY WOMEN
Bolormaa D1,2, Purevtogtokh.M2, Altantuya Sh21, Enkhtseteseg J1
MNUMS, NCMCH

	Background: Ovarian reserve declines with maternal age and researchers have proposed a variety of biomarkers to determine ovarian reserve and function. Also, for couples diagnosed with infertility, the determination of ovarian reserve is an important predictor of pregnancy outcome. Therefore, researchers report that there is a need to specifically study the relationship between women's age and ovarian reserve markers in women diagnosed with infertility.
	Aim: To study the relationship between age and biomarkers of ovarian reserve in maternal diagnosed with infertility
	Material and methods: The study was conducted in cross-sectional design from May 2021 to April 2022 at the National Center for Maternal and Child Health based on the Infertility and Reproductive Center. Maternal diagnosed with infertility were included in the study, and laboratory markers (Follicle stimulating hormone, Luteinizing Hormone, Estradiol, Anti-muller hormone) were measured, and data were collected.
	Results: The study included 158 women aged 23-47 who were diagnosed with infertility, and the mean age was 33.6±5.3. The mean markers of the laboratory tests of the women included in the study were Follicle Stimulating Hormone 7.9±2.8, Luteinizing Hormone 7.9±2.84, Estradiol 43.2±6, and Anti-Mullerian Hormone 3.3±5.0. Women's age was associated with Follicle-stimulating hormone (r=-0.116, p=0.045), Luteinizing Hormone (r=-0.16, p=0.006), Estradiol (r=-0.26, p=0.008) and Anti-Mullerian hormone(r= -0.204., p=0.032) had a statistically significant negative relationship.
	Conclusion: Ovarian reserve declines with age in women diagnosed with infertility, and biomarkers are measured with different efficacy. Ovarian reserve was significantly lower in women aged 40 and older who participated in the study.
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ДЭМБ-ын тодорхойлсноор хосууд нэг жилийн хугацаанд жирэмснээс сэргийлэх ямар нэг арга хэрэглээгүй, тогтмол бэлгийн харьцаатай үед жирэмслэхгүй бол үргүйдэл гэж үздэг1. Хүүхэдтэй болохоор төлөвлөснөөс хойш 6 сарын дотор хосуудын 70% нь, 12 сарын дотор 90% нь тус тус жирэмсэлдэг бол  үлдсэн 10% нь үргүйдлийн тусламж үйлчилгээ авах зайлшгүй шаардлага гардаг2 байна. Манай улс хүн амаа өсгөх бодлого барьдаг улс орнуудын нэг. Сүүлийн жилүүдэд гэрлэлтийн болон төрөлтийн нас оройтож, мөн бэлгийн замын халдвар, үр хөндөлтийн тоо өсөж байгаа нь үргүйдлийн тохиолдлыг нэмэгдүүлж байна8. Эмэгтэйчүүдийн нөхөн үржихүйн онцлог нь: охин ураг эхийн хэвлийд байхдаа 5-7сая өндгөн эстэй байдаг бол эхээс төрөхдөө 2 өндгөвчинд 1.5-2 сая орчим өндгөн эстэй, цаашид сөнөрсөөр анхны биеийн юм ирэх үед 300-400 мянга болж цөөрнө.Тэдгээр нь нөхөн үржихүйн насан туршид биеийн юмны мөчлөгөөр  боловсорч гадагшилсаар цэвэрших үед нөөц нь барагдана14. Үргүйдэл оношлогдсон үед өндгөвчийн нөөцийг тодорхойлох нь эмчилгээний жирэмслэх үр дүн болон нөхөн үржихүйн үйл ажиллагааг урьдчилан таамаглах чухал үзүүлэлт болдог2. Эмэгтэйчүүдийн өндгөвчийн нөөц нь түүнд байх суурин фолликул, түүний хөгжлийн өмнөх үеийн фолликулын тоо болон чанараар тодорхойлогдоно.Эмэгтэйчүүдийн өндгөвчийн нөөц, үйл ажиллагааг үнэлэх олон төрлийн арга байдаг3. Иймд үргүйдэлтэй эмэгтэйн өндгөвчний нөөцийг урьдчилан тогтоосноор, нөхөн үржихүйн үйл ажиллагааны тавиланг урьдчилан тооцож, тохирсон эмчилгээг сонгон хийж, жирэмслэх боломжийг нэмэгдүүлнэ6.  
Тиймээс судлаачид эмэгтэйчүүдийн өндгөвчний нөөц тодорхойлох төрөл бүрийн маркерийг үргүйдэл оношлогдсон эмэгтэйчүүдэд тусгайлан судлах хэрэгцээтэй гэж мэдээлж байна7.  
Зорилго: Үргүйдэл оношлогдсон эмэгтэйн өнгөвчний нөөцийн биомаркерууд ба нас хоорондын хамаарлыг судлах
Материал ба арга зүй: Судалгааг 2021 оны 5-р сараас 2022 оны 11-р сар хүртэл Эх, хүүхдийн эрүүл мэндийн үндэсний төвийн Үргүйдэл, нөхөн үржихүйн төвийг түшиглэн агшингийн судалгааны загвараар хийж гүйцэтгэсэн. Үргүйдэл оношлогдсон эмэгтэйг судалгаанд хамруулж, өндгөвчний нөөцийг тодорхойлох лаборатори үзүүлэлт (Фолликул сэдээгч даавар, Эстрадиол, Анти-Мюллер даавар)-ийг хэмжиж, мэдээллийг цуглуулсан. 
Үр дүн 
Судалгаанд үргүйдэл оношлогдсон 23-47 насны 158 эмэгтэй хамрагдсан бөгөөд дундаж нас 33.6±5.3 байв. Хосуудын үргүйдэлтэй байсан хугацаа дунджаар 48.7±28.94  сар байсан ба хамгийн их нь 120 сар байжээ. Судалгаанд хамрагдсан эмэгтэйчүүдийн цусны сийвэнгийн  бэлгийн дааврын хэмжээг биений юмны 2-4 дэх өдөр шинжилж үзэхэд, фолликул сэдээгч даавар 7.9±2.8, шар биеийн даавар 7.9±2.84, эстрадиол 43.2±6, Анти-Мюллер даавар 3.3±5.0 үр дүн илрэв.  
Корреляцийн аргаар эмэгтэйн нас ба фолликул сэдээгч даавар(r=-0.116, p=0.045), Эстрадиол(r=-0.26, p=0.008), Анти-Мюллер даавар(r=-0.23, p=0.032) болон баруун өндгөвчний суурин цэврүү (r=-0.34, p=0.042), зүүн өндгөвчний суурин цэврүүний (r=-0.24, p=0.03) тоог судалж үзэхэд статистик ач холбогдол бүхий урвуу хамааралтай байв. Түүнчлэн эмэгтэйчүүдийг 30 хүртэл, 30-35, 36-40 болон 40-өөс дээш настай гэж хувааж  АНОВА тестээр ялгааг үзэхэд АМД, фолликул сэдээгч даавар бүлгүүдийн хооронд р-утга 0.02 ба 0.0003 бүхий ялгаатай буурчээ. 

Хүснэгт 1. Насны бүлэг ба өндгөвчний нөөцийн маркеруудын хамаарал
	Үзүүлэлт
	30-аас доош настай 
25.3%(40)
	31-35 настай 

40.5%(64)
	36-40 настай

22.8%(36)
	40-өөс дээш настай
11.4%(18)
	АНОВА п-утга

	БЖИ
	24.0±3.5
	25.2±3.8
	25.2±3.7
	26.6±4.9
	0.124

	АМД
	5.0±6.4
	3.2±4.2
	2.7±5.3
	0.89±0.6
	0.02

	Суурин цэврүү баруун өндгөвч
	4.3±2.3
	3.0±2.04
	3.1±1.6
	2.0±1.5
	0.0003

	Суурин цэврүү зүүн өндгөвч
	3.7±1.7
	2.8±1.6
	2.7±2.1
	2.4±1.7
	0.0285

	Суурин ФСД
	7.8±2.8
	7.8±2.6
	7.6±2.7
	8.8±4.0
	0.00033



Насны бүлгүүдийн хооронд хийсэн АНОВА тестийн үр дүнгийн дагуу олон хүчин зүйлийн харьцуулалт хийж үзэхэд 40-47 насны бүлэг 20-30 насны бүлгээс -4.13-аар ялгаатай п-утга 0.018 байв. Түүнчлэн эмэгтэйн баруун өндгөвчний суурин фолликулийн тоо нь 20-30 насанд илэрхий олон байсан нь 30-35 болон 40-47 насны бүлгээс р-утга 0.008 ба 0.0003 бүхий ялгаатай үр дүн гарчээ. 

Хүснэгт 2. Насны бүлэг ба өндгөвчний нөөцийн маркеруудын хамаарлыг олон хүчин зүйлийн харьцуулалт хийсэн үр дүн 
	Насны бүлэг
	Үзүүлэлт 
	Ялгаа
	Доод 
	Дээд
	П-утга

	40-47   20-30
	АМД
	-4.13
	-7.76
	-0.50
	0.018

	30-35   20-30
	Баруун өндгөвч суурин цэврүү
	-1.28
	-2.32
	-0.24
	0.008

	35-40   20-30
	
	-1.17
	-2.36
	-0.01
	0.05

	40-47   20-30
	
	-2.31
	-3.76
	-0.9
	0.0003

	30-35   20-30
	Зүүн өндгөвч суурин цэврүү
	-0.89
	-1.83
	0.05
	0.05

	40-47   20-30
	
	-1.26
	-2.6
	0.04
	0.04




Хэлцэмж	
Биомаркеруудаас АМД ба суурин фолликулийн тоо нь өндгөвчний фолликул сэдээх дааварт мэдрэг фолликулийг илрүүлэх хамгийн сайн үзүүлэлттэй нь юм8,9.  Судлаачдынхаар АМД ба суурин фолликулийн тоо нь өндгөвчийг сэдээх эмчилгээний үед хамгийн бага хэлбэлздэг байна10. Тус судалгаанд хамрагдсан эмэгтэйчүүдэд нас болон өндгөвчийн нөөцийг илрүүлэхэд хамаарал сайтай биомаркерт суурин фолликулийн тоо ба АМД байсан нь дээрх судлаачдын үр дүнтэй төстэй үр дүн үзүүлсэн. Нөөцийг илэрхийлэх өөр нэг хүчин зүйл нь эмэгтэйчүүдийн нас байдаг ба Посейдон, Бологна шалгуурт 35 ба 40 насыг тусгайлан зааж, өндгөвчний нөөц буурсан эсэхийг тодорхойлдог нь манай судалгааны 40 наснаас дээш үед нөөц буурсан үр дүнтэй тохирсон. Цаашид судалгааг үргэлжлүүлэн хийж биомаркеруудын мэдрэг болон өвөрмөц чанарыг тодорхойлох нь эмнэлзүйд ач холбогдолтой юм. 

Дүгнэлт
Үргүйдэл оношлогдож буй эмэгтэйчүүдийн нас нэмэгдэхэд өндгөвчний нөөц буурч байгаа бөгөөд биомаркерууд харилцан адилгүй үр нөлөөтэй хэмжиж байв. Судалгаанд хамрагдсан 40 ба түүнээс дээш насны эмэгтэйчүүдэд өндгөвчний нөөц буурсан үр дүн гарсан.  
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