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و مقاومت به  استشایع ترین علت ناباروري به دليل عدم تخمك گذاري  ،تخمدان پلی كيستيك سندرممقدمه: 

درمان نامطلوب شناخته شده در پيامد  عوامل خطر ،انسولين، بالا بودن شاخص توده بدنی و نسبت دور كمر به باسن

بررسی تأثير متفورمين در پيشگویی نتایج درمانی حاضر با هدف می باشند. مطالعه  به متفورمينبالينی زایی و پاسخ نا

تخمدان پلی كيستيك مقاوم و غيرمقاوم به انسولين و بررسی  سندرمدر بيماران نابارور مبتلا به  تلقيح داخل رحمی

 .انجام شدشاخص توده بدنی و نسبت دور كمر به باسن بر روي آن ، مت به انسولينمقاوتأثير 
نابارور مبتلا به  زن 41بر روي  1131-31در طی سال هاي تصادفی  غير مطالعه كارآزمایی بالينی : اینروش كار

كوچك خان تهران  مراجعه كننده به درمانگاه نازایی بيمارستان ميرزا و IUIداوطلب تخمدان پلی كيستيك  سندرم

مقاوم به  اساس تست تحمل گلوكز و سطح انسولين پلاسما به دو گروه مقاوم به انسولين و غير بيماران بر .انجام شد

 ،ميلی گرم 511ز تقسيم شدند. براي تمام بيماران متفورمين با دوگروه  1انسولين و بر اساس شاخص توده بدنی به 

تحت درمان با ، IUIتجویز شد و سپس هر دو گروه جهت انجام  IUIهفته قبل از شروع سيكل  6 ،بار در روز 1

مورد تجزیه و  آنوواو  تی تستداروهاي القاء تخمك گذاري قرار گرفتند. یافته ها با استفاده از آزمون هاي آماري 

 شد.در نظر گرفته معنی دار  15/1كمتر از  pميزان  .تحليل قرار گرفتند

مقاوم به انسولين بودند. درمان با متفورمين  نفر غير 14نفر مقاوم به انسولين و  14 ،مورد مطالعهزن  41از یافته ها: 

و بالينی ، حاملگی بارداريميانگين اندازه فوليكول، نتيجه مثبت تست افزایش باعث افزایش درصد تخمك گذاري، 

ولی دو گروه  .(p>15/1معنی دار نبود )از نظر آماري ه مقاوم به انسولين شد ولی این تفاوت ها عوارض جانبی در گرو

در گروه ( %4/23) نفر 11 .(p =12/1تفاوت معنی داري داشتند )شاخص توده بدنی و نسبت دور كمر به باسن  از نظر

معنی دار نبود  از نظر آماري شدند ولی این تفاوت باردار مقاوم در گروه غير%( 1/21نفر ) 3و مقاوم به انسولين 

(15/1<p).  از نظر نتایج دو گروه هاي چهارگانه نيز شاخص درIUI  تفاوت معنی داري بارداري و( 15/1نداشتند=p) .

 مشاهده شد.درصد بارداري بيشتري  ،( در هر دو گروهBMI= 25-11ولی در بيماران با وزن بالا )

مقاوم بودن به انسولين  بدون توجه به مقاوم و غير PCOSمتفورمين را به تمام بيماران  می تواننتيجه گيري: 

 پيش بينی كننده بهتري در ميزان پاسخ دهی به مصرف متفورمين می باشد. ،شاخص توده بدنی در ضمن و كردتجویز 

 متفورمين، تخمدان پلی كيستيك سندرمتلقيح داخل رحمی،  بيماران نابارور، كلمات كليدي:
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 مقدمه
% نازایی هاي زنان 11عدم تخمك گذاري عامل تقریباً 

را به خود اختصاص می دهد. قسمت عمده اي از علل 

تخمدان پلی سندرم عدم تخمك گذاري مرتبط با 

PCOS) كيستيك
% 5-11می باشد. این اختلال در  (1

( و باعث مراجعه بسياري از 1-2می شود ) زنان یافت

قاعدگی، چاقی، اختلالات علائمی مانند ها با  آن

 همچنينهيرسوتيسم و آكنه به پزشك می شود. 

 سندرمدر زنان با اندوكرینی مشخصه هاي غيرطبيعی 

( 1، 1تخمدان پلی كيستيك مانند بالا بودن انسولين )

هاي بدن به انسولين،  به دليل افزایش مقاومت سلول

دليل و آندروژن ها به  LH هورمون افزایش غلظت

% 25-11متابوليسم استروژن به استرادیول )تغيير در 

تغيير در ليپيدهاي خون به صورت  ،(6، 5موارد( )

 HDLو كاهش  LDL ،(TGافزایش تري گليسيرید )

در نيز  خونبالا بودن پرولاكتين . گزارش شده است

 .شودمشاهده می %( 25)حدود تعدادي از بيماران 

سونوگرافی تخمدان، كيست هاي متعدد  در نماي

و در  فراوانی به شكل گردنبند مروارید دیده می شود

لاپاراسكوپی، تخمدان ها حجم بيشتر از معمول دارند 

افزایش  ،آندليل برابر( كه  8/2برابر و حجم  2)سطح 

در تخمدان  تخریبتعداد فوليكول هاي در حال رشد و 

فوليكول  21-111ها می باشد و تخمدان حاوي 

 (.4كيستيك می شود )

بالا بودن انسولين  احتمالاً ،برخی محققيننظر اس بر اس

غير چاق  زنانحتی در كه چاقی مركزي و ارتباط آن با 

تشدید توليد آندروژن باعث  ،(8) می شودمشاهده هم 

-11)شود می تخمدان  لایه بيرونیاز  LHها توسط 

(. مقاومت بافت محيطی هدف، كاهش پاك سازي 3

مكانيسم هاي مختلف آن، زایش حساسيت كبد و اف

از طرفی  (.11د )نمی باش جهت مقاومت به انسولين

افزایش سطح  ،فشارخون با بين ميزان انسولين پلاسما

ارتباط  HDL تري گليسيرید و كاهش سطح كلسترول

(. بنابراین به نظر می رسد 12مستقيم وجود دارد )

تخمدان پلی  سندرمانسولين در پاتوفيزیولوژي 

شاید یكی از (. 11ی ایفا كند )نقش مهم كيستيك

                                                 
1 Polycystic ovary syndrome 

نشانه هاي مهم پيامد نامطلوب درمان نازایی در 

PCOSو همكاران دال . ، مقاومت به انسولين باشد

به بررسی تأثير مقاومت به انسولين بر ميزان  (2111)

تخمدان پلی  سندرمبارداري در زنان نابارور مبتلا به 

كيستيك درمان شده توسط الكتروكوتري 

لاپاراسكوپيك تخمدان پرداختند و نشان دادند كه پس 

از الكتروكوتري لاپاراسكوپيك تخمدان، منظم شدن 

سيكل هاي قاعدگی و تخمك گذاري در گروه غير 

 (.11)می شود مبتلا به مقاومت انسولين بيشتر 

سطح انسولين سرم در اخيراً با توجه به مشاهده افزایش 

قندخون از  هاین بيماران، مصرف داروهاي پایين آورند

جمله متفورمين پيشنهاد شده است. متفورمين با 

مكانسيم هایی از جمله مهار گلوكونئوژنز در كبد، 

تحریك برداشت محيطی گلوكز و تأخير در برداشت 

كاهش سطح انسولين، باعث  ،گلوكز از دستگاه گوارش

LH در مطالعه  .(15ژن تخمدان می شود )و آندرو

درمان با متفورمين قبل ( 2111)و همكاران  كوت كارد

سيكل تلقيح داخل اسپرمی و لقاح داخل  از

باعث  PCOSدر بيماران  (ICSI/IVFآزمایشگاهی)

                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                          بهبود

چند در گروه وزن  . هرنشدآن بالينی روند یا نتایج 

بارداري ميزان  بهبوددرمان با متفورمين باعث  ،نرمال

 (.16)  شد

اثر متفورمين  ،(2116) نو همكارارونسينی در مطالعه 

 (rFSH) هورمون تحریك كننده فوليكل نو تركيب و

2) انجام تلقيح داخل رحمیهنگام 
IUI) و ارزیابی شد 

بين روزهاي تحریك و  معناداري بين دو گروه اختلاف

. در (14)مشاهده نشد  IUIبعد از بارداري ميزان 

بارداري در آمریكا،  (2112) و همكارانگلوك مطالعه 

با  ،كه با متفورمين درمان شده بودند PCOS زناندر 

همچنين بود. همراه بارداري كاهش سقط و دیابت 

و تأثير  همتفورمين تراتوژن نبودمشخص شد كه 

وزن و رشد  ،معكوس روي قد و وزن هنگام تولد و قد

 (.18)ندارد ( ماه اول زندگی 1-6حركتی ) - حسی

                                                 
2 Intrauterine insemination  

 

http://americanpregnancy.org/infertility/intrauterine-insemination/
http://americanpregnancy.org/infertility/intrauterine-insemination/
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خلاف بركه  در آنكارا (2111) و همكارانیارالی مطالعه 

كارآزمایی بالينی دو سوكور  به صورتمطالعات قبلی 

متفورمين هيچ تأثيري بر روي زمان  ،بود تصادفی شده

 ، تعداد فوليكولFSH تحریك تخمك گذاري، دوز كلی

در  ، پيك سرمی استرادیوليميلی متر 11-16هاي 

تخمك و ميزان باروري  ، كيفيتHCG روز تزریق

 .(13) نداشت

براي تحریك تخمك گذاري در این بيماران درمان 

 HMGمانند گنادوتروپين ها  و فنكلوميمانند هایی 

 ،براي بهبود پاسخ درمانی و (LHو  FSHحاوي )

بروموكریپتين اضافه می نيز دگزامتازون و در مواردي 

به طور طولانی  ،دليل عوارض كلوميفنه بكه البته شود 

. در موارد عدم (13) نمی شودمدت از آن استفاده 

می توان از روش  ،پاسخ به درمان طبی در سه دوره

 كوتر تخمدان نيز استفاده كرد.مانند هایی 

دوره درمان  1روش مناسب دیگر در بيمارانی كه به 

می باشد كه پاسخ  IUIانجام  ،نداده اند طبی جواب

سيكل  1درمانی را بهبود می دهد. اگر بعد از حداقل 

به همراه تلقيح داخل رحمی تحریك تخمك گذاري 

مانند می توان از روش هاي نهایی نشد، نتيجه حاصل 

ICSI /IVF  (.21، 21)كرد استفاده 

بنابراین با توجه به نظریات مختلف در درمان بيماران  

PCOS بررسی تأثير متفورمين حاضر با هدف ، مطالعه

در  در پيشگویی نتایج درمانی تلقيح داخل رحمی

تخمدان پلی كيستيك  سندرمبيماران نابارور مبتلا به 

مقاوم به انسولين و بررسی تأثير مقاومت  مقاوم و غير

توده بدنی و نسبت دور كمر به به انسولين، شاخص 

 انجام شد.باسن بر روي آن 
 

 روش كار 
از مهر ماه این مطالعه كارآزمایی بالينی غير تصادفی 

زن  41بر روي  1131تا اسفند ماه سال  1131سال 

 IUIداوطلب  تخمدان پلی كيستيك سندرممبتلا به 

 مراجعه كننده به بخش ناباروري بيمارستان ميرزا

 تهران طی انجام شد.كوچك خان 

 مبتلا به بيماران نابارور :معيارهاي ورود به مطالعه شامل

PCOS مورد از سه فاكتور  بر مبناي وجود دو

یا آزمایشگاهی بالينی علائم ، اوليگومنوره یا آمنوره

و تخمدان پلی كيستيك )در  هيپرآندروژنيسم

( و رد 2111سونوگرافی و براساس كرایترهاي روتردام، 

بالا بودن پرولاكتين  اختلالات اندوكرین از قبيل سایر

، هيپرپلازي تخمدانبيرونی افزایش ضخامت لایه ، خون

سندرم كوشينگ و تومورهاي توليد ، آدرنالمادرزادي 

از معيارهاي خروج . بودآكرومگالی كننده آندروژن یا 

بالا بودن تومورهاي مترشحه آندروژن،  شاملمطالعه 

وجود بيماري دیابت قندي یا تست  ،پرولاكتين خون

GTTتحمل گلوكز مختل )
(، مصرف داروهاي مؤثر 1

متفورمين( در فاصله مانند روي ترشح و عمل انسولين )

و ریوي شناخته یك ماه قبل از بررسی، بيماري قلبی 

ميلی  1/1یا كراتينين بيش از  شده، بيماري كليوي

 و بيماري كبدي بودند. گرم/دسی ليتر
اران آزمایشات تيروئيد، پرولاكتين، قندخون جهت بيم

ساعته به  2و تست تحمل گلوكز  FSH ،LHناشتا، 

ساعت بعد از  2صورت اندازه گيري گلوكز و انسولين 

 گرم گلوكز انجام شد. 45خوردن 

و همكاران لگرو  بر اساس مطالعهسپس بيماران 

با توجه به نتایج تست تحمل گلوكز و سطح و ( 1338)

( با Aبه دو گروه مقاوم به انسولين )گروه  ،انسولين

و غير مقاوم به انسولين  111سطح انسولين بيشتر از 

 شدندتقسيم  111( با سطح انسولين كمتر از B)گروه 

و نسبت دور توده بدنی ، شاخص وزن ،. سپس قد(22)

باسن بيماران نيز اندازه گيري شد. وزن و قد به كمر 

اساس  بربيماران ري شد و بدون كفش و لباس اندازه گي

شاخص گروه  1 ، بهدست آمدهه بشاخص توده بدنی 

 ،21 25-شاخص توده بدنی بين ،21توده بدنی كمتراز 

شاخص توده بدنی ، 11-25شاخص توده بدنی بين

مطالعه، انجام این جهت . تقسيم شدند 11بيشتر از 

ها رضایت  از آن ،كامل آن براي بيمارانشرح پس از 

گرفته شد. همچنين هيچ هزینه اضافی به بيمار آگاهانه 

 در روند تحقيق تحميل نشد.

براي تمامی بيماران متفورمين )اسوه متفورمين، نام 

ميلی  511كمپانی اسوه، كشور سازنده ایران( با دوز 

بار در روز به مدت شش هفته قبل از شروع  1 ،گرم

                                                 
1 Glucose Tolrace Test 
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تجویز شد. جهت تحریك تخمك گذاري  IUIسيكل 

از  ميلی گرم روزانه، 111 كلوميفن ،م بيمارانبراي تما

روز سوم تا هفتم سيكل قاعدگی شروع شد و تزریق 

 151( Serono ،Merck )منوگان، HMGآمپول 

طی روزهاي هشتم تا  ،عضلانیبه صورت واحد روزانه 

مانيتورینگ  ،دوازدهم سيكل انجام شد. طی درمان

زمانی  ؛فوليكول ها با سونوگرافی واژینال صورت گرفت

در  يميلی متر 18-21فوليكول  2-1كه حداقل 

 واحد 111/11 ،سونوگرافی واژینال مشخص شد

HCG
جهت ، ساعت بعد 16سپس  تزریق شد. 1

انجام ( swin-up) شناور سازي به روش IUIبيماران 

شد. )در این روش بعد از جمع آوري نمونه سمن و 

 -5/1 سانتریفوژ كردن آن، نمونه آماده شده به مقدار

به  IUIميلی ليتر توسط یك كاتتر مخصوص  1/1

 IUI، 2داخل رحم تزریق شد(. سپس پاسخ بيماران به 

سرم  BHCGبا تست  IUIهفته بعد از زمان انجام 

 . شدبررسی 

 41حجم نمونه با استفاده از فرمول تعيين حجم نمونه 

شامل بيماران فردي اطلاعات  .نفر در نظر گرفته شد

، ميانگين دور كمر به شاخص توده بدنیسن، قد، وزن، 

باسن، مدت نازایی، منظم بودن قاعدگی و اطلاعات 

مربوط به نتایج آزمایشگاهی و سونوگرافی بيماران در 

هر دو گروه با استفاده از یك پرسشنامه ثبت و بررسی 

شاخص اساس  گروه بر 1در  IUIشد. همچنين نتایج 

و عوارض جانبی  قرار گرفتمورد بررسی توده بدنی 

 شد.ثبت مصرف متفورمين نيز در دو گروه 

نرم افزار آماري از جهت تجزیه و تحليل داده ها، 

SPSS  در خصوص  استفاده شد.( 13)نسخه

و در خصوص متغيرهاي متغيرهاي كيفی ميزان فراوانی 

، محدوده و انحراف معيار محاسبه شد. ميانگين ،كمی

متغيرهاي وابسته كيفی با بررسی ارتباط جهت 

 جهت ،گزارش آماري متغيرهاي مستقل كيفی از روش

بررسی متغيرهاي وابسته كيفی با متغيرهاي مستقل 

بررسی ارتباط  آنووا و جهت و تی تستكمی از روش 

 ابسته كمی با متغير مستقل كمی ازمتغيرهاي و

    متغيرهاي وابسته كمی با متغير مستقل كمی از

                                                 
1 Human chorionic gonadotropin  

آنووا و جهت بررسی ارتباط  تی تست وكمی از روش 

متغيرهاي وابسته كمی با متغير مستقل كمی از 

 15/1كمتر و مساوي  pمقادیر  شد.همبستگی استفاده 

 .در نظر گرفته شدمعنی دار 
 

 یافته ها
)مقاوم به  Aنفر در گروه  14زن مورد مطالعه،  41از 

)غيرمقاوم به انسولين(  Bنفر در گروه  14انسولين( و 

 قرار داشتند. 

 (، ميانگين مدت ناباروريp=14/1) ميانگين سن زنان

(41/1=p)( 1/1، فراوانی نوع نازایی بيماران=p بروز ،)

به هيرسوتيم  ء( و سابقه ابتلاp=21/1اكنه )

(415/1=p)  در دو گروه تفاوت معنی داري را نشان

( و دور كمر p=15/1ميانگين شاخص توده بدنی ) .نداد

( در دو گروه تفاوت معنی داري p=11/1به باسن )

هيچ موردي از انجام جراحی قبلی تخمدان، . داشت

بيماران ارزیابی شده در بين لاپاراسكوپی و یا كوتر در 

كدام از بيماران سابقه  دو گروه مشاهده نشد. هيچ

جراحی قبلی نداشتند. در بررسی تست هاي 

سطح  ،LH ،FSHسبت آزمایشگاهی ميانگين ن

ی سهيدروك 14، سطح DHEA.Sپرولاكتين، سطح 

بالاتر از گروه  ،گروه مقاوم در TSHسطح  پروژسترون و

غير مقاوم بود ولی دو گروه تفاوت معنی داري را نشان 

ندادند، اما سطح انسولين و قند خون در دو گروه مقاوم 

و غير مقاوم با هم متفاوت بود. در گروه مقاوم به 

( و انسولين بررسی p=12/1انسولين، سطح قند خون )

 (. 1)جدول  بودبالاتر  (p=11/1شده )

ز دور كمر، شاخص توده بدنی و نسبت دور بررسی آنالي

كمر به دور باسن در دو گروه تفاوت معنی داري را 

به طوري كه در گروه مقاوم، دور  (؛p=15/1) نشان داد

كمر، شاخص توده بدنی و نسبت دور كمر به دور باسن 

 (.1بالاتر گزارش شد )جدول 

http://en.wikipedia.org/wiki/Human_chorionic_gonadotropin
http://en.wikipedia.org/wiki/Human_chorionic_gonadotropin
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 بعد از غربالگري PCOیافته هاي باليني، هورموني و متابوليك زنان نازا با سندرم  -1جدول 
 

 گروه

 متغير

 مقاوم به انسولين

 14  =N 

 غير مقاوم انسولين

 14  = N 
P 

2/26 سن )سال(  ± 6/1  1/24  ± 1/2  14/1 

%(3/15) 14 آكنه )تعداد، % (  11 (1/15)%  21/1 

%(6/31) 15 هيرسوتيسم )تعداد،%(  11 (1/81)%  14/1 

بررسی تنظيم 

 بودن قاعدگی

1%( 41/2)  منظم   2 (11/5)%  

%(16/53) 22 نامنظم 166/1  25  (54/64)%  

%(81/14) 11 آمفوره  12 (11/12)%  

نوع نازایی 

 قبلی

11%( 2/83)  اوليه  11  (8/81)%  
1/1 

%(8/11)  1 ثانویه  6  (2/16)%  

52/15 ناباروري )ماه(ميانگين دوره   ± 1/2  4/18  ± 15/2  41/1 

 ميانگين شاخص توده بدنی

 )كيلوگرم/مترمربع(
3/28  ± 18/5  16/1 ± 3/26 15/1* 

 ميانگين دور كمر به باسن

 )كيلوگرم/مترمربع(
48/1 ± 31/1 31/1 ± 88/1 11/1* 

 FSH.LH ميانگين نسبت

 (ميلی ليتر ) نانو دسی ليتر/
25/1 ± 6/2 1/1 ± 1/2 658/1 

 14/1 16/16 ± 82/2 13/11 ± 3/1 (نانوگرم/ميلی ليترسطح پرولاكتين )

  DHEA.Sسطح 

 (نانو دسی ليتر/ميلی ليتر)
6/1 ± 11/2 1/1 ± 21/2 111/1 

ی پروژسترون سهيدروك 14سطح 

 (ميلی گرم/واحد بين المللی)
1/1 ± 85/1 12/1 ± 3/1 181/1 

  TSHسطح 

 (المللی/ميلی ليترميلی واحد بين )
1/1 ± 85/1 12/1 ± 3/1 181/1 

ميل گرم/دسی سطح قند خون ناشتا )

 (ليتر
11/6 ± 56/36 21/1 ± 48/83 12/1* 

 سطح تست تحمل گلوكز

 (گرم بر دسی ليتر) 
11/3 ± 14/124 1/4 ± 48/118 14/1 

 سطح انسولين

 (واحد بين المللی/ميلی ليتر) 
3/22±3/111 4/8 ± 12/65 11/1* 

 t-test*تفاوت معنی دار بر اساس 

 

هفته  6تمام بيماران ميزان مصرف متفورمين را حداقل 

تلقيح ( گزارش كردند. بيماران در هر دوره 5/1±8)

عدد قرص كلوميفن و  IUI، 11)) مسپراحمی رخل دا

 انسانی منوپوزال گنادوتروپين عدد 5تا  1بين 

(HMG)  مصرف كردند. ميانگين ضخامت آندومتر در

افراد غير مقاوم بالاتر بود ولی دو گروه تفاوت معنی 

 (.2)جدول  (p=36/1) داري را نشان ندادند
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 مقاوم و غير مقاوم به انسولين pcoدر دو گروه بيماران بارداري بررسي عاقبت  -2جدول 
 

 گروه

 حاملگیعاقبت 

 مقاوم به انسولين

14=N 

 غير مقاوم به انسولين

14=N 
 سطح معنی داري

 *HMG 1/1± 3/11 3/2 ± 6/12 12/1ميانگين مصرف 

 88/1 ± 31/8 16/1 ± 23/3 36/1 (mmميانگين ضخامت آندومتر )

 IUIتعداد دفعات 

 2%( 4/2) 1%( 1/1) یك بار

 5%( 8/6) 2%( 4/2) بار 2 16/1

11%( 31/15) بار 1  (5/11 )%11 

 1/1 3/16 ± 88/1 4/16 ± 65/1 در تخمدان راست IUIميانگين اندازه فوليكول ها در آخرین بار 

 3/1 14 ± 4/1 8/16 ± 14/1 در تخمدان چپ IUIميانگين اندازه فوليكول ها در آخرین بار 

 3/1 % 48 % 82 درصد فراوانی تخمك گذاري در افراد حامله

 11/1 %42 %41 فراوانی تخمك گذاري در افراد غير حاملهدرصد 

 نتيجه تست حاملگی
 3%( 1/21) 11%( 4/23) مثبت به نفع حاملگی

4/1 
 28%( 4/45) 26%( 1/21) منفی )حاملگی ندارد (

 نتيجه سونوگرافی
 3%( 1/21) 11%( 4/13) مثبت به نفع حاملگی

4/1 
 28%( 4/45) 26%( 1/4) منفی ) حاملگی ندارد (

 نتيجه بارداري نهایی
 3%( 1/21) 11%( 4/23) مثبت

4/1 
 28%( 4/45) 26( 18/41) منفی

 *: غير معنی دار
 

 

 IUI  دو گروه از نظر ميزان موارد حاملگی بدنبال

اما در گروه مقاوم،  ،نشان ندادند تفاوت معنی داري را

بيشتري علی رغم این غير معنی بارداري تعداد موارد 

%( 1/12بيمار ) 3در  .(2 دار بودن، مشاهده شد )جدول

به  IUIبه فوليكول هاي ریز متعدد،  ءبه دليل ابتلا

تعویق انداخته شد و در سيكل هاي بعدي تحت ادامه 

در گروه غير مقاوم  سقطدرمان قرار گرفتند. یك مورد 

سندروم  ردي ازبه انسولين مشاهده شد. هيچ مو

مشاهده  (OHSSتحریك پذیري بيش از حد تخمدان)

شاخص توده بدنی به تفكيك بارداري نشد. بررسی بروز 

مقاوم و غير مقاوم به  PCOSدر دو گروه بيماران 

شاخص توده بدنی آمده است. در  1انسولين در جدول 

بارداري هاي چهارگانه تفاوت معنی داري بين بروز 

بروز عوارض جانبی، در گروه  (.p=5/1) مشاهده نشد

غير مقاوم به انسولين بيشتر بود ولی دو گروه تفاوت 

 .(1)جدول  (p=13/1) را نشان ندادند معنی داري
 

 (IUIمقاوم و غير مقاوم به انسولين)آخرین  PCOSدر بيماران شاخص توده بدني بررسي بروز حاملگي به تفكيك  - 3جدول 
 

 گروه شاخص توده بدنی

 بارداري
 سطح معنی داري كل

 ندارد دارد

 درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد

5/1  

21 > 

 1 1 1 1 1 1 مقاوم

 1/5 1 1/8 1 4/2 1 غير مقاوم

 1/5 1 1/8 1 4/2 1 كل

 

25-21 

 5/3 4 8/11 1 1/8 1 مقاوم

 3/11 11 6/21 8 1/8 1 غير مقاوم 1/1

 21 18 1/12 12 2/16 6 كل

 

11-25 

 4/25 13 1/15 11 2/16 6 مقاوم

 6/21 16 1/12 12 8/11 1 غير مقاوم 1/1

 1/14 15 5/64 25 24 11 كل

 

11 < 

 3/11 11 1/21 3 1/5 2 مقاوم

 1/8 6 5/11 5 4/2 1 غير مقاوم 1/1

 21 14 8/14 11 1/8 1 كل
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 ميزان بروز عوارض جانبي در دو گروه مقاوم و غير مقاوم به انسولين - 4جدول 
 

 بروز عوارض جانبی
 سطح معنی داري كل گروه غير مقاوم گروه مقاوم

  درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد

 *13/1 5/61 14 41 24 1/51 21 بدون عارضه

 *13/1 21 14 1/21 3 6/21 8 تهوع

 *13/1 1/1 1 1/1 1 1/8 1 استفراغ

 *13/1 1/1 1 4/2 1 1/5 2 اسهال

 *13/1 1/5 1 1/1 1 8/11 1 عوارض دیگر

  111 41 51 14 51 14 كل

 *:غير معنی دار
 

 بحث
درمان با متفورمين باعث افزایش حاضر مطالعه در 

درصد تخمك گذاري، ميانگين اندازه فوليكول، نتيجه 

و عوارض جانبی  بالينی، حاملگی بارداريمثبت تست 

هر چند این تفاوت ها  شد،در گروه مقاوم به انسولين 

( ولی دو گروه تفاوت معنی p>15/1معنی دار نبود )

كمر به و نسبت دور  داري را در شاخص توده بدنی

 باسن نشان دادند.

تحت درمان PCOS زنان در حاضر، با توجه به مطالعه 

سطح انسولين ناشتا و كاهش واضحی در  ،با متفورمين

همچنين متفورمين باعث  مشاهده شد. ميزان گلوكز

بهبود سيكل قاعدگی و افزایش تخمك گذاري خود 

% 45 (،1383) و همكاراننسلر . در شدبارداري بخود و 

با مصرف با وزن نرمال زنان % 18در مقابل چاق  زنان

نظر  به (.21-21متفورمين سيكل منظم پيدا كردند )

مواردي كه سطح  می رسد پاسخ به متفورمين در

بيشتر  ،استپلاسمایی انسولين و اندروستندیون بالاتر 

در  (2112) و همكارانگلوك در مطالعه  می باشد.

كه با متفورمين درمان  PCOS زناندر بارداري آمریكا، 

بود. همراه بارداري شده بودند با كاهش سقط و دیابت 

همچنين مشخص شد كه متفورمين تراتوژن نبوده و 

تأثير معكوس روي قد و وزن هنگام تولد و قد، وزن و 

 .(26)( ماه اول زندگی ندارد 1-6حركتی ) -رشد حسی 

لایان نشان دادند در بين مبت (2116)همكار كوكاك و 

% نيز داراي سطح بالایی PCOS، 51-25به 

و  رونسينیدر مطالعه  (.24هستند )  DHEA-Sاز

نوتركيب  FSH(، اثر متفورمين و 1331همكاران )

ارزیابی شد و بين دو گروه اختلاف  IUIهنگام انجام 

بعد از بارداري معناداري بين روزهاي تحریك و ميزان 

IUI در گروه  .(14) وجود نداشتB  كه متفورمين هم

كاهش سطح انسولين و تستوسترون  ،دریافت می كردند

هاي بالغ و سطح  آزاد سرم و همچنين كاهش فوليكول

 HCGاسترادیول پلاسماي كمتري در روز تجویز 

. دیگر پارامترهاي اندوكرین (p>15/1)مشاهده شد 

بين دو گروه نيز قابل مقایسه  LH و  DHEASنظير 

سطح انسولين می توان گفت متفورمين با كاهش  .بود

باعث افزایش مایع پاراكرین  ،و سطح اندروژن سرم بالا

داخل تخمدان می شود كه خود آن با كاهش سطوح 

نوتركيب  FSH پاسخ فوليكول ها به القاء با استرادیول

  .(14) كند را حمایت می

در  DHEA-Sارزیابی سطح حاضر، البته در مطالعه 

طبيعی گزارش شد. سطح انسولين و قندخون در حد 

دو گروه مقاوم و غير مقاوم با هم متفاوت بود. در گروه 

خون و سطح انسولين  مقاوم به انسولين سطح قند

بررسی شده بالاتر گزارش شد. البته سطح انسولين و 

خون در هر دو گروه مقاوم و غير مقاوم به انسولين  قند

 IUIبا توجه به نتيجه باردار و غير باردار در افراد 

 و همكاران كوكاك ندادتفاوت معنی داري را نشان 

 ،(IRاثر متفورمين روي مقاومت به انسولين ) (2116)

در بارداري و ميزان تخمك گذاري  ،ميزان اندروژن

الكتروكوتري لاپاراسكوپيك را متعاقب  pcos زنان

 كه سطح پروژسترون نتيجه آن .بررسی كردندتخمدان 

به طور قابل ملاحظه اي در آندومتر سرم و ضخامت 

)تحت درمان با متفورمين علاوه بر كوتر  2 گروه

كه ( p<15/1)بيشتر بود  نسبت به گروه اول تخمدان(

بود كه ميانگين حاضر مشابه مطالعه از این نظر 

در افراد غير مقاوم بالاتر بود ولی دو  ضخامت آندومتر

 تخمكميزان  تفاوت معنی داري را نشان ندادند. هگرو

 گروه تفاوت معنی داري را نشان ندادند. ميزان تخمك



 

 


 

ده
رزا

د ل
هي

 نا
تر

دك
 

ان
ار

مك
 ه

و
 

 

8 

نسبت به گروه اول بيشتر بود  2 گروهنيز در گذاري 

(15/1>p) . سطوح اندروژن و انسولين درOGTT  و

 .كاهش یافت 2گروه نيز به طور قابل ملاحظه اي در 

بهبود مقاومت به انسولين كه متفورمين باعث  نتيجه آن

(IR)، و تخمك گذاري افزایش  ،كاهش اندروژن سرم

 می شود LODنابارور متعاقب  pcos زناندر بارداري 

به بررسی تأثير ( 2111) و همكاران دالمطالعه (. 24)

مقاومت به انسولين بر ميزان بارداري در زنان نابارور 

تخمدان پلی كيستيك درمان شده  سندرممبتلا به 

توسط الكتروكوتري لاپاراسكوپيك تخمدان پرداخت و 

نشان داد كه پس از الكتروكوتري لاپاراسكوپيك 

تخمدان، منظم شدن سيكل هاي قاعدگی و تخمك 

گذاري در گروه غير مبتلا به مقاومت انسولين بيشتر بود 

 (2112)یارالی و همكاران ولی در مطالعه  (.11)

متفورمين هيچ تأثيري بر روي برعكس مطالعات قبلی، 

تعداد  ،FSH زمان تحریك تخمك گذاري، دوز كلی

، پيك سرمی يميلی متر 11-16هاي  فوليكول

تخمك و  ، كيفيتHCG در روز تزریق استرادیول

 حاضركه بر خلاف نتایج مطالعه  ميزان باروري نداشت

 در (2111) و همكارانكوت كارد در مطالعه . (13بود )

در ICSI/ IVFدرمان با متفورمين قبل از  ،نروژ

آن بالينی روند یا نتایج  بهبودباعث  PCOSبيماران 

نشد. هرچند كه در زیر گروه وزن نرمال درمان با 

 (.16) بارداري شدميزان  بهبودمتفورمين باعث 

به منظور  (2115) و همكارانسانت برینك در مطالعه 

افزودن متفورمين به گنادوتروپين در القاء  بررسی اثر

تخمك گذاري در افراد مقاوم به انسولين با عدم 

تخمك گذاري تغييري در پاسخ تخمدان بين دو گروه 

تخمك گذاري كه متفورمين باعث حفظ شد نتيجه 

بدون بهبود مقاومت به انسولين در افراد مقاوم به 

وي پاسخ اما اثر مشخصی ر ،كلوميفن سيترات می شود

  .(28)رد اند rFHSتخمدان در زمان درمان با 

تخمك ميزان  (2115) و همكارانپالومبا در مطالعه 

در افراد مقاوم به انسولين و غير بارداري و گذاري 

زن  116از  .شدمقاوم هنگام مصرف متفورمين مقایسه 

سطح انسولين ناشتاي بالا  نفر PCOS، 111مبتلا به 

همه تحت  ،انسولين ناشتا نرمال بودداشتند و در بقيه 

. شدمقایسه  درمان با متفورمين قرار گرفتند و نتایج

در هر دو بارداري و همچنين تخمك گذاري ميزان 

كه  PCOS زناندر شد كه  یكسان بود و نتيجه آن

سطح انسولين ناشتا و ميزان  ،تخمك گذاري نداشتند

ين معياري براي پيش بينی پاسخ به متفورم ،گلوكز

نتایج این مطالعه مشابه مطالعه لذا  .(23) باشد نمی

در هر بارداري  بود كه ميزان تخمك گذاري وحاضر 

دو گروه مقاوم و غير مقاوم به انسولين تحت درمان با 

 متفورمين مشابه هم بود.

زن  225از ( 2118مول و همكاران )در مطالعه 

PCOS، 111  نفر تحت درمان با پلاسبو و كلوميفن

نفر تحت درمان با متفورمين و  111سيترات و 

بارداري و تخمك گذاري نتایج  .كلوميفن قرار گرفتند

در گروه تخمك گذاري % 61 ،در دو گروه مقایسه شد

دارونما در گروه تخمك گذاري  %12متفورمين و 

رگروه % ود11بارداري درگروه متفورمين  .مشاهده شد

% ودرگروه 12% وسقط درگروه متفورمين 16دارونما

تجویز شد كه  نتيجه آن% گزارش شد. 11دارونما 

مؤثر متفورمين به همراه كلوميفن به عنوان یك داروي 

باشد  می pcos زنانجهت القاي تخمك گذاري در 

ميزان تخمك گذاري در افراد حاضر در مطالعه  (.21)

ميزان سقط  و %11حدود بارداري بود و  %82باردار 

یك مورد در گروه غير مقاوم بود كه كمتر از ميزان 

 بود.حاضر مطالعه 

نشان داد كه ( 2116)و همكاران رونسينی  مطالعات

 111اكثر زنان در طول شش دوره درمان با دوزهاي تا 

به كلوميفن پاسخ می دهند. دوزهاي ميلی گرم در روز 

رژیم هاي طولانی  وميلی گرم در روز  211از  بيشتر

موفقيت  ،زنان مقاوم به درمانبرخی تر ممكن است در 

آميز باشد. زنان چاق با سندرم تخمدان پلی كيستيك 

ممكن است به خوبی به القاء تخمك گذاري توسط 

بيمار  3حاضر . در مطالعه (14)كلوميفن پاسخ ندهند 

%( دچار فوليكول هاي ریز متعدد شدند كه 1221)

به تعویق انداخته شد و این بيماران  IUIسيكل هاي 

 نشدند. باردار نيز  IUIدر سيكل هاي بعدي 

% 61% بيماران چاق و PCOS، 61به  ءدر موارد ابتلا

)هيپرانسولينمی ثانویه مستقل از مقاوم به انسولين 
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شاخص توده بدنی حاضر در مطالعه  .هستندوزن بدن( 

و در گروه  كيلوگرم بر متر مربع 3/28در گروه مقاوم 

گزارش شد. این نشان از آن دارد كه  3/26غيرمقاوم 

ميزان مقاومت به انسولين با چاقی و افزایش توده 

 نسلرمعنی داري داشته است. در مطالعه  بدنی ارتباط

بيمار مبتلا به  61روي كه بر  (2112و همكاران )

PCOS نشان داد كه پاسخ به كلوميفن  ،انجام گرفت

با كاهش ترشح  PCOSتلا به در افراد چاق مب

افزایش می یابد  ،انسولين توسط مصرف متفورمين

كه به دنبال مصرف  بود حاضر كه مشابه مطالعه .(11)

 11-25متفورمين در افراد چاق با شاخص توده بدنی 

بيشتري نسبت به افراد با ، بارداري كيلوگرم بر متر مربع

همكاران اونالان و وزن نرمال مشاهده شد. در مطالعه 

بر اساس ميزان  PCOSبه مبتلا زن  116 ،(2115)

گروه تقسيم  6به شاخص توده بدنی گلوكز و انسولين و 

بيماران تحت درمان با متفورمين و دارونما  .شدند

كه كاهش واضح نسبت دور كمر  نتيجه آنقرارگرفتند. 

به باسن در درمان بيماران با سطح انسولين نرمال و 

واضح بر هيرسوتيسم در گروه بيماران  تأثير ،اضافه وزن

با سطح انسولين بالا و وزن نرمال و همچنين اثر آشكار 

بر تخمك گذاري در گروه هایپرانسولينميا با وزن نرمال 

اثر متفورمين شد. بنابراین با مصرف متفورمين مشاهده 

و سطح انسولين بيمار شاخص توده بدنی تواند به  می

 .(11) بودحاضر مشابه مطالعه این نظر از بط باشد كه ترم

تر از آن نسبت دور كمر به  مقاومت به انسولين و مهم

اندازه گيري بالينی كننده اصلی  پيش بينی ،باسن

. در مطالعات (11، 14)پاسخ به متفورمين می باشد 

 اپيدميولوژیكال مقطعی كه از نسبت دور كمر به باسن

گزارش  است، در بررسی توزیع چربی استفاده شده

اهميت بيشتري از چاقی ژنراليزه  WHRاند كه  كرده

 در (.11-12) در شيوع اختلال عدم تحمل گلوكز دارد

    (.11-12) شيوع اختلال عدم تحمل گلوكز دارددر 

اختلاف معنی داري از نظر حاضر البته در مطالعه 

دوركمر به باسن مشاهده شده سطح دور كمر و نسبت 

 محرز شد هاي انجام شده،. اما با توجه به بررسی است

تأثير بارداري، دو گروه از نظر بروز متفورمين در  كه

یعنی ميزان دور كمر به  مشابهی ایجاد كرده است.

تأثيري نداشته است. با این حال بارداري باسن در بروز 

شاخص توده در دو گروه در بارداري ترین ميزان  بيش

در هر دو گروه كيلوگرم بر متر مربع  11تا  25بدنی 

مقاوم و غيرمقاوم گزارش شد. قابل ذكر است كه دو 

در دسته بارداري گروه مقاوم و غير مقاوم از نظر بروز 

گانه تفاوت معنی چهار در شاخص توده بدنیبندي 

 از بالاتر شاخص توده بدنی در .داري را نشان ندادند

 مشاهدهبارداري مورد  1نيز كيلوگرم بر متر مربع  11

كه با تعدیل رژیم غذایی  لازم استذكر این نكته شد. 

توان به نتایج  می شاخص توده بدنیو كاهش ميزان 

 .یافتدست بارداري بهتري از 
 

 نتيجه گيري
توصيه می شود مطالعه حاضر، با توجه به نتایج 

بدون توجه به مقاوم  PCOS زنان متفورمين به تمام

. همچنين شودو غيرمقاوم بودن به انسولين تجویز 

 عامل به عنوان شاخص توده بدنیتوصيه می شود 

دور كمر به شاخص نسبت به  بهتر كنندهگویی پيش 

ميزان پاسخ سنجش در  ،و مقاومت به انسولين باسن

 مد نظر قرار گيرد. دهی به مصرف متفورمين
 

 تشكر و قدرداني
كاركنان بخش نازایی  وسيله از زحمات ریاست و بدین

 .شودتقدیر و تشكر می تهران بيمارستان جامع زنان 
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