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كرهاي مهم پيامد بد درمـان      ركيستيك، يكي از ما     به سندرم تخمدان پلي    يانانسولين در مبتلا   مقاومت به  :زمينه و هدف  
 تزريق اسپرم در سيتوپلاسم     ي نقش متفورمين در پيشگويي نتايج درماني      هدف ما از اين مطالعه، بررس     . باشد نازايي مي 
 .باشـد  كيستيك مي تخمدان پليسندرم  در بيماران نابارور مبتلا به Intra Cytoplasmic Sperm Injection (ICSI) تخمك

 سـاله، مبـتلا   20-38مطالعه كارآزمايي باليني دوسوكور تصادفي، با كنترل كه در زنـان نابـارور       در يك : روش بررسي 
خـان در طـي      كوچـك  كننده به درمانگاه نـازايي بيمارسـتان ميـرزا         ، مراجعه ICSI كانديد   كيستيك سندرم تخمدان پلي   به

، بـه   )BMI( و پلاسبو، بر اساس شاخص توده بـدني        گروه درماني متفورمين   بيماران در هر  . انجام شد  85-87هاي   سال
2 دو گروه 

kg/m28BMI< 2  و
kg/m28≥BMI  نفر گروه درمان   26%)50(  خانم مورد مطالعه،   52ز  ا: ها  يافته. ، تقسيم شدند 

2هاي بـا     درمان با متفورمين، در خانم    .  نفر گروه پلاسبو بودند    26%)50( با متفورمين و  
kg/m28BMI<     باعـث افـزايش ،

 تعـداد اووسـيت بـالغ     و)p=007/0( ، تعداد اووسـيت )p=04/0( ، تعداد امبريو  )p=01/0( دار تعداد فوليكول بالغ    معني
)03/0=p(    هاي با     شد ولي در خانم)28≥BMI (   مبتلا بهPCOS   در هـر   هـاي    در خانم . اي نداشته است   ، اثر قابل ملاحظه

 حاملگي شيميايي و حاملگي كلينيكي، در گروه متفورمين، بيشتر از گـروه كنتـرل و ميـزان                  دو گروه وزني بالا و پايين     
 اثر تعداد فوليكول بالغ،     تعديلآناليز لوجستيك رگرشن، با      .)p<05/0(دار نبود     ها معني   وت ولي اين تفا   سقط كمتر بود  

داري در حـاملگي كلينيكـال در دو    ، تفاوت معنـي BMIتعداد اووسيت و  ،Aتعداد امبريو، تعداد موارد امبريو با كيفيت 
، در  IVF/ICSIكانديد   PCOSمتفورمين در بيماران    درمان   :گيري  نتيجه .)p=5/0 (درمان با متفورمين و پلاسبو، نشان نداد      

2 (گروه وزن نرمال
kg/m28MI<(در اين مورد تحقيقات بيشتري مورد نياز است .، اثر بهتري دارد.  

  
   ، حاملگيICSIكيستيك، متفورمين،  سندرم تخمدان پلي :كليدي كلمات

 

  

  
 درصد بـالايي از زوجـين      در )Unovulation( گذاري تخمك عدم

 Polycystic Ovary كيـستيك  پلـي  تخمـدان  سـندرم  نابارور به علـت 

Syndrome (PCOS) غيرطبيعـي  هـاي  مشخـصه  از گزارشـاتي  1-4.است 
بـودن   بـالا  ماننـد  كيـستيك  پلـي  تخمدان سندرم با زنان در آندوكريني
بـه انـسولين،     بـدن  هـاي  سـلول  مقاومـت  افزايش دليل به 5و6،انسولين
 در نيز آندروژن  و افزايشLuteinizing Hormone (LH)غلظت افزايش
 تكامـل  و لقـاح  ميـزان  كـاهش  بـا  اسـت  ممكـن  كـه  7و8،است دست

مقاومت به انـسولين و خطـر ديابـت          9و10.باشد همراه جنين غيرطبيعي
بيـشتر   )PCOS( كيـستيك  حاملگي در زنان مبتلا به سندرم تخمدان پلي       

در  11و12.شـود   ديـده مـي    PCOSبيشتر در بيماران چاق مبتلا به       است و   
به اين مشكل   % 65شود تا     تخمين زده مي   PCOSبيماران چاق مبتلا به     

، حدود  PCOSمبتلا هستند اما فراواني آن در بين بيماران لاغر مبتلا به            
 توسط برخي محققين اين نظريه مطـرح     11.تخمين زده شده است   % 20

جـب   مو(Hyperinsulinaemia) بودن انسولين شده است كه شايد بالا
 ايـن   12و13. از تكاي تخمدان گـردد     LHها توسط    تشديد توليد آندروژن  

اليـت   يـا فع 14هـاي تكـا   تواند اثرات مستقيم انسولين بـر سـلول      اثر مي 
-Insulin-like Growth Factor (IGF) بيولوژيك فاكتورهاي رشد مثـل 

I/-II  هـاي بانـد شـونده آنهـا      يـا پـروتئين Protein binding)(  مربـوط 
 PCOSرسد انـسولين در پـاتوفيزيولوژي         بنابراين به نظر مي    15و16.باشد
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كرهاي مهم پيامد بـد درمـان       رشايد يكي از ما    17.نقش مهمي ايفاء كند   
 در يـك مطالعـه بـه    Dale. ، مقاومت به انسولين باشد    PCOSنازايي در   

بررسي تاثير مقاومت به انسولين بر ميـزان بـارداري در زنـان نابـارور               
كيستيك درمان شده توسط الكتروكـوتري       تخمدان پلي مبتلا به سندرم    

ــه ــه پــس از   لاپاروســكوپيك تخمــدان پرداخت ــد ك ــشان دادن ــد و ن ان
 هاي قاعدگي  الكتروكوتري لاپاروسكوپيك تخمدان، منظم شدن سيكل     

 18.گذاري در گروه غيرمبتلا به مقاومت انـسولين بيـشتر بـود            و تخمك 
قدار انسولين را كـاهش      عوامل دارويي زيادي در دسترس هستند كه م       

 Hyperinsulinemiaبهترين رويكرد به مقاومـت انـسولين و         . دهند مي
بهبودي مقاومت محيطي به انسولين است كه به ايـن ترتيـب، كـاهش              
ترشح انسولين، كاهش گلوكونئوژنز و ثبات تحمـل بـه گلـوكز ايجـاد           

متفورمين باعث كـاهش مقاومـت بـه انـسولين و بهبـود              19و20.شود مي
اوم و غيرمقاوم به    ق م PCOSهاي نازاي مبتلا به      گذاري در خانم   خمكت

مطالعات مختلفي در ايـن مـورد انجـام     21و22.شود كلوميفن سيترات مي  
 PCOSهـاي    در نـروژ تـاثير متفـورمين در خـانم          Kjøtrød. شده است 

كور تـصادفي شـده      به روش كارآزمايي باليني دوسـو      IVF/ICSIكانديد  
ا ي) BID( متفورمين   mg1000 هفته با    16ام بيماران    تم 23.بررسي كردند 

پلاســبو درمــان شــدند و بيمــاران در دو گــروه بــا وزن نرمــال       
)2kg/m28BMI<(   و وزن بالا) 2kg/m28BMI≥(   تعـداد  . بررسي شـدند

ها، ميزان باروري، كيفيت جنين، ميزان حاملگي آزمايشگاهي و          اوسيت
در % 39در نهايت تولد زنـده      . باليني در دو گروه و در كل، مشابه بود        

 و  C-Peptide .در گـروه پلاسـبو بـود      % 34گروه متفورمين، در مقابـل      
Free androgen در بيماران چاق PCOS  آنهـا نيـاز بـه دوز     .بيشتر بـود

 اسـتراديول بيـشتري   HCGگونادوتروپين بيشتري داشتند و روز تزريق    
ين قبـل از    گيـري كـرد كـه درمـان بـا متفـورم            جاترود نتيجـه   .داشتند

IVF/ICSI    در بيماران PCOS         باعث بهتر شدن روند يا نتايج كلينيكي آن 
گروه وزن نرمال درمان متفـورمين باعـث         هرچند كه در زير    .شود نمي

 مطالعــه در Thomas Tang 23.شــود بهتــر شــدن ميــزان حــاملگي مــي
 و) mg850) BID نيمتفـورم  شـده  يتصادف كوردوسو ينيبال ييكارآزما
 ها تياووس برداشت زمان تا Down Regulation شروع روز زا پلاسبو،

  rFSHيكل ـ دوز در يتفاوت چيه. كردند يريگ جهينت آنها .كردند زيتجو
 در آمده دست هب يها تياووس تعداد. نشد مشاهده كليس هر ازين مورد
 يحـاملگ  .نداشت يتفاوت گروه دو در يبارور يكل زانيم و كليس هر
 كـه  يكـسان  در ترانـسفر  هر و كليس هر در) تههف 12 از شيب (ينيبال

 .بود بالاتر يدار يمعن و ريچشمگ طور هب بودند كرده مصرف نيمتفورم
 در 24.شـد  مـشاهده  OHSS بـروز  در يا ملاحظـه  قابل كاهش نيهمچن
 با كه PCOS يها خانم در يحاملگ كا،يآمر در 2002 سال در يا مطالعه
 يحـاملگ  ابـت يد و سقط كاهش با همراه بودند، شده درمان نيمتفورم

)GDM( وزن و قـد  يرو معكـوس  ريتاث و نبود تراتوژن نيمتفورم. بود 
 يزندگ اول ماه) 3-6 (يحركت -يحس رشد و وزن و قد و تولد هنگام
 ـا در. شـد  انجام آنكارا در 2004 سال در يگريد مطالعه 25.نداشت  ني
 يريتاث چيه نيمتفورم شده يتصادف دوسوكور ينيبال ييكارآزما مطالعه
ــر ــان يرو ب ــتحر زم ــك كي ــذار تخم ــ دوز ،يگ ــداد ،FSH يكل  تع
 ولياسـتراد  يسرم كيپ متر، يليم 17≥ و متر يليم 10-16 يها كوليفول
ــتزر روز در ــفيك ،HCG قي ــ تي ــم ت،ياووس ــارور زاني ــداد و يب  تع
 ايفرنيكال در 2000سال در يا مطالعه 26.نداشت شده ترانسفر يها نيجن

 نيمتفـورم  كننده افتيدر گروه در نگر گذشته مطالعه نيا در .شد انجام
 يتفـاوت  چيه و بود افته ي  كاهش HCG حيتلق روز در ها كوليفول تعداد
 نيمتفـورم . نشد مشاهده متر يلي م 14 از بزرگتر يها كوليفول تعداد در
 بـالغ،  يهـا  تياووس ـ امـا  نداشت ها تياووس تعداد متوسط يرو ياثر
 ـگ جهينت. بود افته ي شيافزا ينيبال يحاملگ و يبارور ها، نيجن  شـد  يري
 كـه  PCOS مـاران يب در IVF/ICSI رونـد  شدن بهتر باعث نيمتفورم كه

هدف مـا از ايـن مطالعـه، تعيـين           27.شود يم هستند فنيكلوم به مقاوم
در ) با توجـه بـه ارزانـي و عـوارض جـانبي كـم آن              (نقش متفورمين   

كيستيك و بهبـود     مدان پلي پيشگويي نتايج درماني بيماران مبتلا به تخ      
  .باشد  ميICSI نتايج درماني به دنبال

  
  

  

زنـان  نوع مطالعه كارآزمايي باليني تصادفي، با كنترل بـود كـه در             
،  (PCOS) كيـستيك  سندرم تخمـدان پلـي    ، مبتلا به     ساله 20-38نابارور  
 در   تهـران  خان كننده به درمانگاه نازايي بيمارستان ميرزاكوچك      مراجعه
اين تحقيـق    .بودند انجام شد    مي ICSIكه كانديد    85-87هاي   لطي سا 

معيارهـاي   .با در نظر گرفتن اصول بيانيه هلسينكي صـورت پـذيرفت          
و اليگومنوره يا آمنوره همراه بادست كم يكـي از           PCOS ابتلا به    ،ورود
، هايپرانسولينيـسم،   LH/FSH هايپرآنـدروژنمي، افـزايش نـسبت        :موارد

سـندرم   ، معيارهاي خروج 1-4. بود هاي سونوگرافي هيرسوتيسم و معيار  
كوشــينگ، تومورهــاي مترشــحه انــدروژن، هيپرپرولاكتينمــي، وجــود 

 انجمـن بيمـاران ديـابتي امريكـا       بيماري ديابت قندي طبق معيارهـاي       

 روش بررسي
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)http://www.diabetes.org/diabetes( ، مــصرف داروهــاي مــؤثر روي
ه يـك مـاه قبـل از    در فاصـل ) مثـل متفـورمين  ( ترشح و عمل انسولين  

بررسي، بيماري قلبي و ريوي شناخته شده، بيماري كليوي يا كراتينين           
گيـري و تـصادفي      نمونـه  . بودنـد  و بيماري كبـدي    mg/dl4/1بيش از   

 يهـا  هـاي چهارتـايي صـورت گرفـت و گـروه      كردن از طريق بلـوك   
 . تقـسيم شـدند    ≤2kg/m28BMI  و >2kg/m28BMI درماني، بر اسـاس   

اخـتلاف در ميـزان     % 30براي نـشان دادن      : نمونه روش محاسبه حجم  
 بيمار در   26 اي حدود  ، حجم نمونه  %5و خطاي   % 80حاملگي با توان    

يماران، قد و وزن بيماران     بعد از انتخاب ب    .هر گروه در نظر گرفته شد     
ها بـه    قد بيماران در حالت ايستاده در حالي كه پاشنه        . گيري شد  اندازه

براي انجام ايـن    . گيري شد  با لباس كم اندازه   ديوار تكيه داشت و وزن      
تحقيق پس از توضيح كامل آن براي بيماران، از آنها رضـايت آگاهانـه            

اطلاعات مربـوط بـه افـراد مـورد بررسـي محرمانـه بـاقي               . گرفته شد 
خواهد ماند و اسرار بيماران نيز حفظ خواهـد گـشت و از اطلاعـات               

عـات بـاليني بـدون ذكـر نـام          دست آمده از اين مطالعه فقط در مطال        هب
همچنين هيچ هزينة اضـافي بـه بيمـار در          . بيماران استفاده خواهد شد   
   .روند تحقيق تحميل نشد

: نـام كمپـاني     اسـوه متفـورمين،     ( براي گروه متفورمين، ايـن دارو     
 شـش  بـار در روز،  سـه ، mg500بـا دوز     )ايـران : اسوه، كشور سازنده  

در صورت بروز حاملگي،    . ز شد ، تجوي ICSIهفته قبل از شروع سيكل      
دوز گونـادوتروپين   . افـت ي  ماه اول بارداري ادامه مـي      سهمتفورمين تا   

هـاي تـشكيل داده شـده، تعـداد و           مصرفي، تعداد و كيفيت اووسـيت     
 و تعـداد و كيفيـت   HCGهاي تخمداني، در روز تزريق    اندازه فوليكول 

ي بـه دسـت     هاي تشكيل داده شده، تعداد و كيفيت امبريوهـا         اووسيت
همچنـين ميـزان بـروز      . گيري و مقايـسه شـد      آمده در هر گروه اندازه    

سندرم حساسيت تخمدان، حاملگي شيميايي و كلينيكي و بروز سـقط           
  . گيري شد در دو گروه درمان با متفورمين و پلاسبو اندازه

 SPSSاطلاعات با استفاده از برنامـه        :ها روش تجزيه و تحليل داده    
هـا چـك شـد و بـه          ابتدا نرماليتي داده  .  تحليل شد  تجزيه 16ويراست  

-Manهـاي آمـاري      هـا در دو گـروه از آزمـون         منظور مقايسه ميانگين  

Whitney Testهـاي دقيـق    هـا از آزمـون    و براي مقايسه نمودن نسبت
بـراي بررسـي اثـر متغيرهـا در         .  بنا به تناسب استفاده شـد      2 فيشر يا 

 اسـتفاده  Logistic regression پيشگويي بـارداري كلينيكـي از آزمـون   
  يار نشان داده شدهمع  انحراف±گينني به صورت ميامتغيرهاي كم. شد

  . دار در نظر گرفته شد  معني>05/0pمقدار . است
  

  
  

نفر گروه درمان بـا متفـورمين    26%)50(  خانم مورد مطالعه،  52از  
 در  معيـار سـن     انحـراف  ±ميانگين.  نفر گروه پلاسبو بودند    26%)50( و

ــورمين   ــا متف ــان ب ــروه درم ــبو  8/29±9/4گ ــروه پلاس ــروه گ  و در گ
، دوز  BMIهـا ميـانگين سـن، وزن، قـد،           در همه خانم   .بود 9/5±4/29

، D و   B  ،C گونادوتروپين، سايز فوليكول، تعداد موارد امبريو با كيفيت       
تعداد اووسيت و تعداد اووسيت نابالغ، در دو گروه درمان با متفورمين         

تعداد فوليكول بالغ، تعداد امبريو،     . داري نداشت   تفاوت معني  و پلاسبو 
تعداد اووسيت بالغ در گـروه درمـان     و A تعداد موارد امبريو با كيفيت    

در  .داري بيــشتر از گــروه پلاســبو بــود بــا متفــورمين بــه طــور معنــي
 تعداد فوليكول بالغ، تعداد امبريـو، تعـداد         >2kg/m28BMIهاي با    خانم

اد اووسيت بالغ در گروه درمان با متفـورمين بـه طـور             اووسيت و تعد  
   .داري بيشتر از گروه پلاسبو بود معني

، در هـيچ مـورد      PCOS مبـتلا بـه      ≤2kg/m28BMIهاي با    در خانم 
حـاملگي  : هـا  در همـه خـانم     ).1جدول  ( داري ديده نشد   تفاوت معني 

 ، در گـروه   %)1/23(در گروه متفـورمين، در مقابـل        %) 6/34( شيميايي
در گـروه متفـورمين،     %) 1/23( ، حاملگي كلينيكي  )=3/0p(كنترل بود   
%) 8/3(، ميزان سـقط     )=7/0p(، در گروه كنترل بود      %)2/19(در مقابل   

و ) =6/0p(، در گروه كنترل بود %)5/11(در گروه متفورمين، در مقابل    
در گـروه متفـورمين، در      %) 0(ميزان بروز سندرم حساسيت تخمـدان       

هاي با شـاخص     در خانم  ).=4/0p(، در گروه كنترل بود      %)7/7(مقابل  
در گروه متفورمين،   %) 4/44( حاملگي شيميايي : 2kg/m>28توده بدني   
 حـاملگي كلينيكـي    ،)=3/0p(، در گروه كنترل بـود       %)6/28(در مقابل   

، در گروه كنتـرل بـود       %)8/23(در گروه متفورمين، در مقابل      %) 8/27(
)7/0p=(    ميزان سقط ،)3/14(در گروه متفورمين، در مقابـل       ) %6/5(% ،

و ميزان بروز سندرم حساسيت تخمـدان       ) =6/0p(در گروه كنترل بود     
، در گــروه كنتــرل بــود %)8/4(در گــروه متفــورمين، در مقابــل %) 0(
)1p=.(  2 هـاي بـا شـاخص تـوده بـدني          در خانمkg/m>28 :  حـاملگي

، در گـروه    %)6/28(در گروه متفـورمين، در مقابـل        %) 4/44( شيميايي
در گـروه متفـورمين،     %) 8/27( حاملگي كلينيكي  ،)=3/0p(كنترل بود   
%) 6/5(، ميزان سـقط     )=7/0p(، در گروه كنترل بود      %)8/23(در مقابل   

  و ) =6/0p(، در گروه كنترل بود %)3/14(در گروه متفورمين، در مقابل 

 هايافته
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  هاي وزني بالا و پايين و در كل موارد  مقايسه متغيرها در گروه:1-جدول

  .>05/0pدار   ويتني، مقادير معني-آزمون آماري من♣
  
  تشخيص داده شده با سونوگرافيحاملگي  بر متغيرها كننده نقش پيشگوييآناليز لوجستيك رگرشن، با در نظر گرفتن  :2 -جدول

p*  OR  C.I for OR95%  متغير 

  Lower Upper 

 3/1 8/0 06/1 6/0  تعداد فوليكول بالغ

 9/0 1/0 3/0 04/0 تعداد امبريو

 A  2/0 9/1 6/0 7/5 تعداد موارد امبريو با كيفيت

 7/3 8/0 8/1 09/0 تعداد اووسيت

 7/3 09/0 5/0 5/0 *نوع درمان

●BMI)2
kg/m( 6/0 5/0 05/0 02/7 

   02/0 03/0  ضريب ثابت

05/0p<. )2BMI= Body Mass Index (kg/mدار  معني مقادير، لوجستيكرگرسيون آناليز  *، 2kg/m28<BMI گروه پايه●، درمان با پلاسبو: گروه پايه*

2  همه موارد 
kg/m28< BMI  2

kg/m28≥ BMI  

p♣ معيار انحراف ±ينميانگ p♣ معيار انحراف ±ميانگين p♣ درمان انحراف معيار ±ميانگين 

 متغير

 پلاسبو 9/5±2/30 1/6±2/29 9/5±4/29
8/0 9/4±8/29 

5/0 8/4±3/30 
 متفورمين 3/5±7/28 7/0

 )سال( سن

 پلاسبو 3/1±4/30 4/2±3/23 6/3±7/24
5/0 8/3±4/25 

9/0 2/2±3/23 
 متفورمين 7/1±2/30 8/0

 شاخص توده بدني
)2

kg/m(  
 پلاسبو 45/89/6± 5/11±8/38 11±1/40

4/0 4/12±6/38 
1 12±1/40 

 متفورمين 4/13±2/35 1/0
 گونادوتروپين دوز

)mg(  
 پلاسبو 5/2±18 7/1±8/17 8/1±8/17

6/0 4/1±9/17 
6/0 7/1±9/17 

 متفورمين 8/0±8/17 6/0

 اندازه فوليكول
)mm(  

 پلاسبو 2/5±8/8 4/4±6/11 6/4±11
03/0 3/4±14 

01/0 4/3±1/15 
 متفورمين 4/5±7/11 7/0

 تعداد فوليكول بالغ

 پلاسبو 4±4 2/2±8/4 5/2±6/4
04/0 3/2±6 

04/0 3/2±3/6 
 متفورمين 5/2±6/5 4/0

 اد جنيندتع

 پلاسبو 2±8/1 6/1±1/2 6/1±2
01/0 3/1±2/3 

07/0 4/1±1/3 
 متفورمين 1±3/3 1/0

 A  با كيفيت جنين

 پلاسبو 3/1±8/0 4/1±6/1 4/1±4/1
9/0 3/1±5/1 

8/0 3/1±7/1 
 متفورمين 6/1±1/1 9/0

 B جنين با كيفيت

 پلاسبو 6/1±4/1 8/0±57/0 1±7/0
1/0 1±1 

08/0 9/0±1 
 متفورمين 4/1±1/1 8/0

 C  جنين با كيفيت

 پلاسبو 0 9/0±2/0 8/0±1/0
9/0 2/0±07/0 

9/0 3/0±1/0 
 متفورمين 0 1

 D   تجنين با كيفي

 پلاسبو 5/3±7 3/2±1/7 5/2±7
06/0 8/2±6/8 

007/0 7/2±4/9 
 متفورمين 4/2±8/6 9/0

 تعداد اووسيت

 پلاسبو 9/3±5 2/2±2/5 5/2±1/5
05/0 5/2±7/6 

03/0 4/2±1/7 
 متفورمين 8/2±8/5 8/0

 تعداد اووسيت بالغ

9/0±1/2 9/0±2/2 8/0±2  
3/0 3/1±8/1 

7/0 3/1±2/2 
1/0 9/0±8/0  

 تعداد اووسيت نابالغ
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در گـروه متفـورمين، در      %) 0(ميزان بروز سندرم حساسيت تخمـدان       
هـاي بـا شـاخص       در خانم  ).=1p(ر گروه كنترل بود     ، د %)8/4(مقابل  

در گروه متفورمين،   %) 5/12( حاملگي شيميايي : 2kg/m≤28توده بدني   
%) 5/12( ، حاملگي كلينيكي  )=1p(، در گروه كنترل بود      %)0(در مقابل   

، ميـزان   )=1p(، در گروه كنترل بود      %)0(در گروه متفورمين، در مقابل      
 ، در گروه كنترل بـود و      %)0(در گروه متفورمين، در مقابل      %) 0(سقط  

در گـروه متفـورمين، در      %) 0(ميزان بروز سندرم حساسيت تخمـدان       
آناليز لوجستيك رگرشـن،     ).=3/0p(، در گروه كنترل بود      %)20(مقابل  

با در نظر گرفتن اثر تعداد فوليكول بالغ، تعـداد امبريـو، تعـداد مـوارد                
 نـشان داد كـه تفـاوت        BMIتعـداد اووسـيت و       ،Aامبريو بـا كيفيـت      

داري در حاملگي كلينيكال در دو درمان با متفـورمين و پلاسـبو،              معني
  ).2جدول ( ديده نشد

  

  
هـاي بـا     مطالعه ما نـشان داد كـه درمـان بـا متفـورمين، در خـانم               

2kg/m28BMI<             ،باعث افزايش تعـداد فوليكـول بـالغ، تعـداد امبريـو ،
هـاي بـا     شود ولـي در خـانم      تعداد اووسيت و تعداد اووسيت بالغ مي      

2kg/m28BMI    مبتلا به PCOS   در  .اي نداشـته اسـت     ، اثر قابل ملاحظه
هـا در    كننده متفورمين تعداد فوليكول    مطالعه استدمور در گروه دريافت    

و هـيچ   ) 33±6/2 در مقابل    23±12( كاهش يافته بود     HCGروز تلقيح   
 در مقابـل    mm14) 2/1±21هاي بزرگتـر از      داد فوليكول تغييري در تع  

ها  متفورمين اثري روي متوسط تعداد اووسيت     . مشاهده نشد ) 7/1±25
ــت  ــل 22±9/1(نداش ــيت ) 3/20±5/1 در مقاب ــا اووس ــالغ   ام ــاي ب ه

ــل 5/1±4/18( ــين) 13±5/1 در مقاب ــا  و جن ــل 5/12±5/1(ه  در مقاب
، متفـورمين هـيچ   Onalanدر مطالعـه    27.افزايش يافتـه بـود    ) 9/0±9/5

 و كيفيت اووسيت، ميزان     17≥ و   10-16هاي   تعداد فوليكول  تاثيري بر 
در مطالعـه مـا در       26.هاي ترانسفر شـده نداشـت      باروري، تعداد جنين  

حـاملگي  : هاي در هـر دو گـروه وزنـي بـالا و پـايين و در كـل                  خانم
ه كنترل  شيميايي و حاملگي كلينيكي، در گروه متفورمين، بيشتر از گرو         

هـاي بـا وزن بـالا، در هـر دو گـروه              در خانم . و ميزان سقط كمتر بود    
هيچ موردي از سـندرم حـساسيت       . درمان، هيچ مورد سقط ديده نشد     

هـا هيچكـدام     تخمدان در گروه متفورمين ديده نشد امـا ايـن تفـاوت           
 امـا بـر     30-33.خواني دارد  اين نتايج با مطالعات ديگر هم     . دار نبود  معني

در گـروه وزن     Kjøtrødدر مطالعـه     27.مطالعه اسـتدمور اسـت    خلاف  

ــال  ــ)>2kg/m28BMI (نرم ــاملگي ب ــزان ح ــال  ه مي  IVC/ICSI57/0دنب
ــل  ) 65/0-49/0( ــورمين در مقاب ــروه متف در ) 15/0-31/0(23/0در گ

 )≤2kg/m28BMI(در گـروه وزن بـالا        23.)=12/0p (گروه كنتـرل بـود    
) 50/0-66/0(58/0ر مقابـل    در گروه متفـورمين د    ) 49/0-33/0(41/0

-56/0(48/0و در كل ميـزان حـاملگي        ) =5/0p. (در گروه كنترل بود   
ــل  ) 40/0 ــورمين در مقاب ــروه متف ــروه  در) 36/0-52/0(44/0در گ گ

ميـزان كلـي بـاروري      در مطالعه توماس تانـگ       8/0p=(.23. (كنترل بود 
 .اشتدر دو گروه تفاوتي ند    ) p=6/0،  9/54: ، پلاسبو 9/52: متفورمين(

، 5/38: متفـورمين (در هرسـيكل    )  هفتـه  12بـيش از    (حاملگي بـاليني    
: ، پلاســبو4/44: متفــورمين(و هــر ترانــسفر ) p=02/0، 3/16: پلاســبو

1/19  ،02/0=p (        ـ  طـور   هدر كساني كه متفورمين مصرف كرده بودنـد ب
ــود ــالاتر ب ــروز  كــاهش قابــل ملاحظــه. چــشمگيري ب  OHSSاي در ب

ــورمين( ــبو8/3: متفـ ــد ) 4/20: ، پلاسـ ــشاهده شـ ــه  24.مـ در مطالعـ
Stadtmauer در % 70( و حاملگي باليني  %) 43در مقابل   % 64( باروري

در مطالعه ما، تعداد اووسيت در گروه        27.افزايش يافته بود  %) 30مقابل  
 در گروه متفورمين در مقابـل       2kg/m28BMI<(  ،7/2±4/9( وزن نرمال 

 گــروه وزن بــالا  در. )=007/0p( در گــروه كنتــرل بــود   3/2±1/7
)2kg/m28BMI≥(  ،4/2±8/6         در  7±5/3 در گروه متفـورمين در مقابـل 

 در گـروه متفـورمين در       6/8±8/2و در كل،     )=9/0p( گروه كنترل بود  
 Kjøtrød23در مطالعـه     ).=06/0p(گروه كنتـرل بـود       در 7±5/2مقابل  

-2kg/m28BMI<(  ،1/13)3/17( تعداد اووسيت در گـروه وزن نرمـال       
 در گروه كنترل بود ) 8/6-7/12(7/9 گروه متفورمين در مقابل      در) 9/8
)19/0p=(. ــالا ــروه وزن ب ) 2kg/m28BMI≥( 6/14)9/18-4/10( در گ

 در گروه كنترل بـود    ) 90/11-5/18(2/15در گروه متفورمين در مقابل      
)9/0p=(     ،9/13و در كل)در گروه متفورمين در مقابـل      ) 1/110-7/16
در مطالعـــه  7/0p=(.23 (ه كنتـــرل بـــودگـــرو در) 5/15-7/10(1/13

Thomas Tang24وسـيكل   دسـت آمـده در هـر    ههاي ب  تعداد اووسيت
بنـابراين تعـداد اووسـيت      . )p=45/0،  2/16: ، پلاسبو 2/17: متفورمين(

همانند مطالعه ما در هر دو گروه وزني، در گروه درمان بـا متفـورمين               
ا وزن نرمـال ايـن تفـاوت        بالاتر بوده ولي فقط در مطالعه ما در افراد ب         

، در  IVF/ICSI كانديـد    PCOSدرمان متفورمين در بيماران      .دار بود  معني
 ، اثر بهتـري دارد امـا در نهايـت بـا           )>2kg/m28BMI گروه وزن نرمال  

وجود اينكه نتايج در گروه درمان با متفـورمين بهتـر بـوده، مطالعـات               
   .بيشتر در اين مورد نياز است

بحث
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Background: Insulin resistance is common in women with Polycystic Ovary Syndrome 
(PCOS) and can cause poor outcome of infertility treatment. The aim of our study was to 
assess the effect of treatment with metformin on outcome of Intra Cytoplasmic Sperm 
Injection (ICSI) in infertile PCOS women. 
Methods: A randomized clinical trial study was carried out in infertile women with 
PCOS, before ICSI, referred to infertility clinic of Mirza Koochackhan Hospital of 
Tehran University of Medical Science Tehran, Iran, between 2006 and 2008. The patients 
were randomized in two groups of metformin 500 mg Po, three times daily, six weeks 
before the ICSI cycle and placebo patients in each group were divided into BMI <28 
kg/m2 and BMI ≥28 kg/m2. 
Results: Of 52 study women 26(50%) were in metformin group. mean age were 29.8±4.9 
year in metformin group versus 29.4±5.9 year and placebo groups. Treatment with 
metformin, in subgroup of BMI <28 kg/m2, significantly increased number of mature 
follicle (p=0.01), embryo (p=0.04), oocytes (p=0.007) and mature oocytes (p=0.03) but in 
subgroup of BMI≥28 kg/m2, there was no significant difference in the metformin and 
placebo groups (p>0.05). Metformin treatment caused more chemical and clinical 
pregnancy rates, and less abortion rate in overweight and normal patients, but the 
differences were not significant (p>0.05). Logestic regression analysis showed, adjusting 
number of mature follicle, number of embryos, quality of embryos, oocytes and BMI 
and treatment showed no significant effect on clinical pregnancy rates (p>0.05). 
Conclusions: Among normal weight PCOS women, effect of treatment with metformin 
is better than overweight PCOS women. However further studies are needed. 
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