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#摘要$

!

目的
!

比较
&

种不同剂量来曲唑的促排卵效果及妊娠情况%方法
!

将该院
'$!&

年
!

月至
'$!5

年
!'

月收治的
"'

例
%

型排卵障碍的不孕患者分为三组"第
!

组和第
'

组在月经第
&

天分别给予来曲唑
'.I

$

I.$N

H

/

+

"共
I+

"第
&

组在月经第
&

天

单次口服来曲唑
'$N

H

%观察人绒毛膜促性腺激素!

Q)S

#注射日的卵泡成熟时间$成熟卵泡个数$排卵率$卵泡未破裂黄素化综

合征!

:Y[(

#及临床妊娠率等%结果
!

&

组
Q)S

注射日的卵泡成熟时间$成熟卵泡个数$排卵率及临床妊娠率差异均无统计学意

义!

"

(

$.$I

#%

:Y[(

发生率差异有统计学意义!

"

%

$.$I

#%结论
!

&

种不同剂量来曲唑促排卵效果及临床妊娠率比较没有差

异"但
'.IN

H

/

+

组
:Y[(

发生率较高"临床工作中可根据实际情况选择给药方式%
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促排卵是无排卵患者及辅助生殖技术中重要的一步%目

前临床上用于促排卵的药物主要包括两种#即口服的克罗米芬

!

))

"及肌注的促性腺激素类药物!

S2

"%由于
))

的抗雌激素

作用#使其带来宫颈黏液差$子宫内膜成熟延迟$子宫内膜薄$

卵泡未破裂黄素化综合征!

:Y[(

"等不良反应#而
S2

则有多

胎妊娠率高$卵巢过度刺激综合征!

8Q((

"发生率高及花费高

等缺点%近年来作为第
&

代芳香化酶抑制剂的来曲唑被越来

越多地应用于临床#但来曲唑应用于促排卵的最佳剂量仍不明

确%既往文献中使用较多的方案是月经第
I

天开始口服来曲

唑
'.I

$

I.$N

H

'

+

或者
#.IN

H

'

+

#共
I+

(

!3&

)

%也有研究者使用

月经第
&

天单次口服来曲唑
'$N

H

的方案(

5

)

%本研究以
&

种

不同剂量的来曲唑用于
%

型排卵障碍的不孕患者#观察其促排

卵效果及妊娠情况%

!

!

资料与方法

!.!

!

一般资料
!

选择
'$!&

年
!

月至
'$!5

年
!'

月于本院生

殖内分泌门诊就诊拟行促排卵的患者
"'

例%纳入标准&!

!

"按

世界卫生组织!

VQ8

"标准明确诊断为
%

型排卵障碍的不孕妇

女+!

'

"年龄小于或等于
5$

岁+!

&

"婚后性生活正常#未避孕#大

于或等于
!

年未育+!

5

"经子宫输卵管造影或腹腔镜诊治#至少

一侧输卵管通畅+!

I

"检查无子宫畸形$子宫肌瘤及卵巢肿瘤+

!

/

"男方精液检查正常+!

#

"

&

个月内未使用任何激素类药物%

因来曲唑说明书中并未提及它的促排卵作用#故在患者参与研

究前充分告知来曲唑近年来用于促排卵方面的研究进展#讲解

其与传统促排卵药!克罗米酚"相比较的优势#取得患者同意#

并签署知情同意书%

!."

!

方法
!

将患者分为三组#去除失访者后最后入组第
!

组

'#

例$第
'

组
&I

例$第
&

组
&$

例%第
!

组于月经第
&

天口服

来曲唑
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H

'

+

!芙瑞每片
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H

#江苏恒瑞医药股份公司

生产"#共
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+第
'

组于月经第
&

天口服来曲唑
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#共
I

+

+第
&

组于月经第
&

天口服来曲唑
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H

%阴道超声检测卵

&I#

重庆医学
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年
'

月第
5#

卷第
/

期

#
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表
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三组患者一般资料的比较)

Ch@

*

组别
!

年龄!岁" 不孕年限!年"

U<*

!

`

H

'

N

'

"

[(Q

!

*Y

'

:

"

:Q

!

*Y

'

:

"

=

'

!

O

N,K

'

:

"

J

!

2N,K

'

:

"

第
!

组
'# &$.!!h&./" 5.''h&.&& '!.$!h'.'5 I.I/h!.I/ 5.!!h'.4& !'5."'h4$.#& '.!5h$.#&

第
'

组
&I '#.4$h&.5" &.I"h'.5/ '!.I4h'./$ I.!"h'.$5 5.4#h'.I& !5'."'h!$"./$ '.$#h$."$

第
&

组
&$ '".!$h5.'$ 5.'!h'."4 '!.##h'./& I.'"h'.$I &.4Ih'.5$ !!'.!!h5$."! !./Ih$.45

I '.4"& $.54' $./#4 $.'"& !.&"5 $."4I !.!#'

" $.$/! $./!" $.I!$ $.#5# $.'I5 $.&#4 $.&!I

泡发育及子宫内膜情况#当最大卵泡直径大于或等于
!4NN

时肌肉注射人绒毛膜促性腺激素!

Q)S

"

!$$$$*Y

诱发排卵#

并嘱患者于
Q)S

注射
'5

!

54?

后同房#注射
Q)S54?

后经

阴道超声检测卵泡是否破裂#超过
"/?

卵泡未破裂者诊断为

:Y[(

%记录
Q)S

注射日卵泡成熟时间$直径大于或等于
!4

NN

的成熟卵泡数等指标#并观察排卵率$临床妊娠率及出现

:Y[(

$

8Q((

$流产$异位妊娠$多胎妊娠等情况%测量标准&

卵泡大小以两条垂直的卵泡内径表示#平均直径大于或等于

!4NN

认为成熟%排卵后
!5+

检测
Q)S

#阳性则为生化妊

娠+排卵后
'4

!

&$+

行阴道
U

超监测#宫内见胎心搏动为临床

妊娠%

!.#

!

统计学处理
!

采用
(T((!/.$

统计软件进行处理%计量

资料以
Ch@

表示#比较采用
798M7

检验#如
&

组间有显著性

差异#组间比较用
:(;

检验法#如
&

组间方差不齐#采用

S@N>13Q,]>KK

检验法%计数资料以率表示#比较采用
!

' 检

验%以
"

%

$.$I

为差异有统计学意义%

"

!

结
!!

果

".!

!

一般资料情况
!

"'

例患者均完成全部治疗及检查#所有

患者均无胃肠道反应$过敏反应及其他不良反应#用药前后查

肝$肾功能均正常%三组患者的年龄$不孕年限$体质量指数

!

U<*

"$卵泡刺激素!

[(Q

"$黄体生成素!

:Q

"$雌二醇!

=

'

"及

雄激素!

J

"比较差异均无统计学意义!

"

(

$.$I

"#具有可比性%

见表
!

%

"."

!

促排卵效果比较
!

三组
Q)S

注射日卵泡成熟时间$成

熟卵泡个数$排卵率等比较#差异均无统计学意义!

"

(

$.$I

"%

组间两两比较也差异无统计学意义!

"

(

$.$I

"%排卵率第
'

组最高$第
!

组最低%

:Y[(

发生率三组间比较差异有统计学

意义!

"

%

$.$I

"#第
'

组$第
&

组
:Y[(

发生率均明显低于第
!

组!

"

%

$.$I

"#但第
'

组与第
&

组比较差异无统计学意义!

"

(

$.$I

"%

表
'

!!

三组促排卵效果比较

组别
!

卵泡成熟时间

!

Ch@

#

+

"

Q)S

日成熟卵泡

个数!

Ch@

#个"

排卵率

!

R

"

:Y[(

!

R

"

第
!

组
'# !'."/h'.$& !.!'h$./# #5.! '/.!

第
'

组
&I !&.!#h'.&4 !.'5h$.II 4'." $

#

第
&

组
&$ !&.55h'.#" !.$#h$.'# #".4 $

&

I

'

!

'

$.'I& $.#4! $.4/! !4."I4

" $.### $.5/! $./I$ $.$$$

!!

#

&

!

'

_!$./5I

#

"

%

$.$I

#与第
!

组比较+

&

&

!

'

_5.'4/

#

"

%

$.$I

#

与第
!

组比较

".#

!

妊娠情况比较
!

三组中仅第
'

组发生
!

例异位妊娠#各

组均无妊娠早期流产$多胎妊娠及
8Q((

%临床妊娠率第
'

组

最高$第
!

组最低#但差异均无统计学意义!

"

(

$.$I

"#组间两

两比较也差异无统计学意义!

"

(

$.$I

"%

表
&

!!

三组妊娠情况比较

组别
!

异位妊娠数

!

!

"

早期流产数

!

!

"

多胎妊娠

发生数!

!

"

8Q((

发生数!

!

"

临床妊娠率

!

R

"

第
!

组
'# $ $ $ $ #.5

第
'

组
&I ! $ $ $ 'I.#

第
&

组
&$ $ $ $ $ '$.$

!

'

'.#/&

" $.'I!

#

!

讨
!!

论

!!

来曲唑为人工合成的三苯三唑类衍生物#化学名
!3

(双!

53

氰基苯基"甲基)

3!

#

'

#

53

三氮唑#是第
&

代口服的选择性非甾

体类芳香化酶抑制剂%芳香化酶是雄激素向雌激素转化过程

中的限速酶#来曲唑能与内源性底物竞争芳香化酶位点#从而

可以阻断
"IR

以上的芳香化酶活性%另一方面#因为外周血

雌激素水平的下降#解除了
=

'

对下丘脑'垂体的负反馈抑制#

促进内源性促性腺激素分离的增多#从而刺激卵泡的发育(

I

)

%

来曲唑代谢快#半衰期仅
5I?

#一般经
I

个半衰期!

!$+

"后可

被人体完全清除#这样卵泡发育后
=

'

水平迅速恢复#抑制了

[(Q

的大量分泌#优势卵泡的生长及小卵泡的闭锁得以正常

进行#降低了多胎妊娠的风险及
8Q((

的发生#保证单个卵泡

的生长和排卵(

/

)

%此外#卵巢内雄激素的聚集可增加早卵泡期

[(Q

受体的表达#而蓄积的雄激素又可刺激胰岛素样生长因

子及多种内分泌$旁分泌因子的表达#共同协同促进卵泡的生

长(

#

)

%

临床中口服促排卵药物的
))

因其抗雌激素作用引起人

们的逐渐关注#如宫颈黏液差$子宫内膜薄$高排卵率$低妊娠

率等#因而人们开始重新寻找一种可以替代
))

的新药物%

!"""

年来曲唑被首次用于不育患者的促排卵治疗#有报道指

出来曲唑具有和
))

相似的促排卵效果(

4

)

%多项研究均表明

不管是第
!

次接受促排卵治疗还是既往存在
))

抵抗的患者#

单独使用来曲唑的排卵率较单独使用
))

的排卵率明显升高#

而妊娠率$流产率等方面无明显差异(

"3!$

)

%此外#对于存在
))

抵抗的宫腔内人工受精!

*Y*

"患者及卵巢低反应患者#来曲唑

也是适合的诱导排卵药物(

!!3!'

)

%

来曲唑用于促排卵的最佳剂量尚不确定%目前临床上使

5I#

重庆医学
'$!4

年
'

月第
5#

卷第
/

期



用较多的是连续用药的方案#即从月经第
&

天开始#第
#

天止#

每天使用剂量为
'.I

!

#.IN

H

%一项
<>F@

分析结果显示#与

来曲唑每天
'.IN

H

组比较#来曲唑每天
I.$N

H

组可获得更多

的成熟卵泡个数#卵泡成熟所需时间较短#有利于提高妊娠率#

在促排卵成熟方面比较有优势#可作为临床促排卵的推荐剂

量(

!

)

#认为
I.$N

H

'

+

是较好的选择%而另一项研究的结果却

表明
'.IN

H

'

+

与
I.$N

H

'

+

的临床妊娠率相似#

'.IN

H

'

+

甚

至更高一些(

'

)

%

Q7L7

等(

&

)比较了
))!$$N

H

'

+

连用
I+

与

来曲唑
#.IN

H

'

+

连用
I+

的方案#结果显示两组在子宫内膜

厚度及妊娠率上无明显差异#但
))

组流产率较来曲唑组高%

在
'$$I

年#

<*JJ7::L

等(

5

)提出了来曲唑的单剂量用药方

案#指出在月经第
&

天单次口服来曲唑
'$N

H

与
'.IN

H

'

+

连

用
I+

的方案临床妊娠率相似%单次用药可使药物浓度在早

卵泡期更高#且因来曲唑半衰期短#至排卵期已基本代谢完全#

所以用药更安全#也更方便$简单%

本研究结果显示#三组
Q)S

注射日卵泡成熟时间$成熟

卵泡个数差异均无统计学意义!

"

(

$.$I

"#

Q)S

注射日的卵

泡成熟时间均接近正常周期的卵泡发育时间#成熟卵泡个数为

单个卵泡生长发育成熟+三组均有较高的排卵率#

IN

H

'

+

组最

高#

'.IN

H

'

+

组最低#但差异无统计学意义!

"

(

$.$I

"+

:Y[(

发生率
IN

H

'

+

组及
'$N

H

组低于
'.IN

H

'

+

组#差异有统计学

意义!

"

%

$.$I

"%说明
&

种剂量的来曲唑均能有效地促进卵

泡发育成熟#且为单个卵泡的发育成熟#对卵泡的发育无不利

影响#从而有利于减少多胎妊娠及
8Q((

发生的危险+此外#

随着来曲唑总剂量的增大#

:Y[(

的发生率降低%

本研究结果显示#三组临床妊娠率分别为
#.5R

$

'I.#R

$

'$.$R

#

IN

H

'

+

组及
'$N

H

组妊娠率高于
'.IN

H

'

+

组#但差

异无统计学意义!

"

(

$.$I

"+除
IN

H

'

+

组发生
!

例异位妊娠

外#三组均未发生早期妊娠流产$多胎妊娠及
8Q((

%在本研

究中来曲唑促排卵时其早期妊娠流产$多胎妊娠及
8Q((

的

发生率均较低%

综上所述#来曲唑的三组方案均能有效促进卵泡发育#尤

其单个卵泡的发育成熟#可减少早期妊娠流产$多胎妊娠及

8Q((

发生的危险+对肝$肾功能无影响#无药物不良反应%但

因来曲唑药物适应症尚未用于促排卵治疗#且本研究纳入病例

数较少#仅为探索性临床研究#故临床使用应慎重%
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