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 زانیم نیب یمعمولا اختلاف یموفق است، ول اریبس يگذارتخمک يدر القا تراتیس فنیکلوم :زمینه و هدف

ممکن است کاهش  یاثر منف نیشروع شود ا ریاخ کلیاز س پیشوجود دارد. اگر درمان در  یو حاملگ يگذارتخمک

و اثر آن  یسوم قاعدگ زدر فاز لوتئال و رو تراتیس فنیزمان شروع کلوم سهیالعه حاضر با هدف مقامط رواز این. ابدی

  .دیانجام گرد يو باردار يگذارتخمک زانیضخامت آندومتر و م ،یتخمدان کولیبر رشد فول

الزهرا فاطمه ییازاکه به مرکز ن کیستیکیزن مبتلا به سندرم تخمدان پل 115 ینیبال ییکارآزما نیدر ا :روش بررسی

گروه  کیدر دو گروه قرارگرفتند. در  یطور متوالمراجعه نمودند، بهسال به مدت یک 1391ماه سال  نیبابل از فرورد

 فنیکلوم گریو در گروه د روژسترونپ یروز از روز اتمام مدروکسپنج روزانه به مدت  mg 100 تراتیس فنیکلوم

ضخامت  ،یتخمدان کولیشد. سپس رشد فول زیپروژسترون تجو یمدروکس افتیاز درپس  ودیاز روز سوم پر تراتیس

  شدند. سهیدر دو گروه مقا يو باردار يگذارتخمک زانیآندومتر و م

 لیغالب تشک کولیکه فول یمارانی) از ب63%/6( نفر 14زودتر  زیدست آمده نشان داد که در گروه تجوبه جینتا ها:یافته

با هم  يداراتفاوت معن ي) بوده است که از لحاظ آمار36%/4( نفر هشت رترید زیگروه تجو دادند باردار شدند که در

نشد.  دهید يدارامعن يتفاوت آمار يباردار زانیم تر،ضخامت آندوم کول،یاز نظر تعداد فول ی). ول>001/0Pداشتند (

  .)=882/0P( بود %3/13 فنیومکل رترید زیو در گروه تجو %5/25 فنیزودرس کلوم زیدر گروه تجو يوقوع باردار

که منجر به ساختن  یدر فاز لوتئال در صورت تراتیس فنیمطالعه شروع درمان با کلوم نیا جیبا توجه به نتاگیري: نتیجه

  باشد.یم شتریموفق ب يوقوع باردار زانیغالب شود م کولیفول

 .خمک گذاري، میزان باردارينازایی، سندروم تخمدان پلی کیستیک، کلومیفن سیترات، ت :لیديک لماتک

 

  
باشد که زنان مینازایی  %40 تقریبا عاملگذاري عدم تخمک

 1.دنباشکیستیک میسندرم تخمدان پلی بهبسیاري از این زنان مبتلا 

 یکیستیک یکی از شایعترین مشکلات آندوکرینسندرم تخمدان پلی

که  2،افتدموارد اتفاق می %4-12در  اشد کهبدر زنان سنین باروري می

هاي طبیعی، هایی از قاعدگیدنبال دورههاي نامنظم بهبا قاعدگی

  حتی و با درجات مختلفی از هیرسوتیسم، ریزش مو وژنیسم رهیپرآند

  
از  3.شودکیستیک در سونوگرافی مشخص میهاي پلیتخمدان

کیستیک با تخمدان پلیهاي رایج و خط اول درمان در بیماران درمان

باشد که حدود می سیترات کلومیفنگذاري استفاده از و عدم تخمک

کلومیفن  اگرچه 4- 6.دهندبیماران به این درمان پاسخ می %80تا  75

 بین، اما است آمیزبسیار موفقیت گذاريتخمک سیترات در القاي

تا حدودي  کهمیزان بارداري اختلاف وجود دارد  و گذاريتخمک

 در سطحکلومیفن سیترات  محیطی استروژنیکاثرات آنتی دلیلهب

 اثرات منفی و یا به دلیل LH ترشح زیاد، مخاط گردن رحم و آندومتر

  مقدمه

 
  

 

  874تا  869هاي ، صفحه12شماره  ،74دوره ، 1395اسفند ی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  مقاله اصیل

 

  28/12/1395آنلاین:      27/12/1395پذیرش:      20/12/1395: ویرایش     09/04/1395دریافت:          چکیده
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              و همکاران زادهمهتاب زینال                      870

 
  874تا  869 ،12، شماره 74، دوره 1395 اسفندی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

 باشدمی گرانولوزا هايسلول یا بر روي اووسیت و کلومیفن سیترات

کننده این اثرات تواند توجیهنسبت طولانی کلومیفن میبهنیمه عمر  که

در سیکل  کلومیفندرمان با  بنابراین شروع دیر 7.باشد فنکلومیمنفی 

. گزینی گردداز لانه پیشتواند موجب حساسیت بیشتر دوره می

وقتی کلومیفن میزان حاملگی  دهداز مطالعات نشان می تعدادي

 سیکل پنجشروع شود نسبت به اینکه روز  سیکل سیترات در روز اول

از  پیششروع کلومیفن را  و مطالعاتی 9و8شروع شود بیشتر است

بیماران  بیشتربا توجه به اینکه که  و شروع سیکل جدید پیشنهاد دادند

در این روش  ،دارند هاي نامنظمقاعدگی ،کیستیکسندرم تخمدان پلی

ین وسیله از اهتوان در همان اولین ویزیت درمان را شروع کرد و بمی

   10و3.تکاسها دفعات ویزیت و سونو و در نتیجه هزینه

در مورد زمان شروع کلومیفن در  هاکه نتایج بررسیییجااز آن

 ضخامت آندومتراثر آن بر رشد فولیکول تخمدانی،  سیکل قاعدگی و

مطالعه  بنابراین 11و10،متفاوت است بارداري و گذاريتخمک میزان و

حاضر با هدف مقایسه زمان شروع کلومیفن سیترات در فاز لوتئال و 

ضخامت اثر آن بر رشد فولیکول تخمدانی،  واعدگی روز سوم ق

 انجام شد. بارداري و گذاريتخمک میزان و آندومتر

  

  
بیمار با  194روي  ابتدا برصورت کارآزمایی بالینی این مطالعه به

کننده به مرکز نازایی مراجعه سندرم تحریک بیش از حد تخمدان

که کاندید تلقیح داخل  1391رستان بابل در سال شهفاطمه الزهرا 

 مورد به علت لغو سیکل 23رحمی بودند، انجام شد که از این تعداد، 

 17مورد به علت هیپراستیمولیشن و دو  مورد خونریزي واژینال،سه (

مورد عدم رشد فولیکول غالب و یک مورد کیست) که از مطالعه 

مار انجام شد. در روز سوم بی 171روي  ها برخارج شدند و بررسی

        هاي آنترالسیکل، سونوگرافی واژینال انجام شد و تمامی فولیکول

در هر دو تخمدان شمارش گردید و قطر متوسط تخمدان از 

 گیري دو قطر عمود بر هم در نماي ساژیتال محاسبه شد.اندازه

و پایه داشته، پاتولوژي مشخص تخمدان Iu/ml 14≥ FSH(افرادي که 

 115 نهایتدر یا فقط یک تخمدان داشتند از مطالعه حذف شدند). 

 .وارد مطالعه شدند کیستیکبیمار مبتلا به سندرم تخمدان پلی

بر اساس معیار  با سندرم تحریک بیش از حد تخمدانتشخیص 

روتردام یعنی وجود دو معیار از سه معیار: سیکل قاعدگی نامنظم 

د بالینی یا بیوشیمیایی هایپرآندروژنیسم هشوا (آمنوره یا الیگومنوره)،

 11.شده است کیستیک، دادهو شواهد سونوگرافیک تخمدان پلی

 پنجسال، با مدت نازایی کمتر از  35بیماران انتخاب شده سن کمتر از 

تلقیح داخل و اسپرموگرام نرمال یا در حد  فیهسیتروسالپنژوگرا، سال

تحت درمان القا  و در مرکز براي اولین بار داشتندرحمی 

ها را گرفتند و سابقه مصرف گنادوتروپینگذاري قرار میتخمک

   نداشتند.

بیمارانی که به علت سایر علل مثل عامل مردانه، آندومتریوز و یا 

 اي ناباروري داشتند وارد مطالعه نشدند. به همهمشکل انسداد روده

قرص  mg 10 پریود 14 گروه از روز بیماران در هر دو

 .شدداده  محصول داروسازي ابوریحان استاتپروژسترونروکسیمد

گروه تجویز  :دو گروه تحت عنوان در متوالیطور بیماران به سپس

گروه  .شدندتقسیم زودرس کلومیفن و گروه تجویز دیرتر کلومیفن 

(محصول  mg 100 کلومیفن را با دوزقرص  ،تجویز زودرس

روز اتمام مدروکسی  نه ازصورت روزابه داروسازي ایران هورمون)

 ،تجویز دیرترگروه کردند و در روز دریافت پنج پروژسترون براي 

 از دریافت مدروکسی پروژسترونپس روز سوم پریود  کلومیفن از

mg 100  روش  کنندروز دریافت میپنج کلومیفن روزانه به مدت)

   متداول).

 واژینالترانس گرافی سیکل، سونو 11براي تمام بیماران در روز 

اساس  و بر شدانجام  (توسط یک متخصص زنان با فلوشیب نازایی)

سونوگرافی ممکن است  mm 18 فولیکول تا فولیکول بزرگتر ازاندازه 

و  متوسط اندازه فولیکول ،سونو ترانس واژینال درتکرار شود. 

) مورد ارزیابی mm 18( غالبضخامت آندومتر در هنگام فولیکول 

  .گرفتقرار 

هزار  10 ،(شرکت دارو پخش) گنادوتروپین جفتی انسانیق تزری

اندازه به صورتی که حداقل یک فولیکول  در صورت عضلانیواحد به

 ،سطح گنادوتروپین جفتی انسانی .شدداشت انجام  mm 18 بیشتر از

در صورتی که  گنادوتروپین جفتی انسانیاز تزریق  پس روز 16

سپس  .شد گیريي اندازهقاعدگی رخ ندهد براي تشخیص باردار

و  هاي غالبها و تعداد فولیکولمیزان رشد فولیکولنتایج اولیه شامل 

در دو شامل وقوع حاملگی و سقط  ضخامت آندومتر و نتایج ثانویه

  گروه با هم مقایسه شدند.

  بررسیروش 
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مطالعه حاضر پس از کسب تاییدیه از کمیته اخلاق دانشگاه علوم 

 کارآزمایی بالینی ایران با شمارهپزشکی بابل در سامانه مطالعات 

IRCT2016052125292N4 .ثبت گردید  

  

  
خانم نابارور مبتلا به سندرم تخمدان  115این مطالعه بر روي 

کیستیک انجام شد. بیماران به دو گروه تحت عنوان تجویز پلی

بیمار و  60زودرس کلومیفن و گروه تجویز دیرتر کلومیفن که شامل 

بیمار بودند تقسیم  55گروه دوم تجویز زودرس کلومیفن که شامل 

در دو گروه تحت درمان بین متغیرهاي سن، توده بدنی و  شدند.

 ). 1 (جدول داري وجود نداشتامدت ناباروري تفاوت آماري معن

کلومیفن موفق به ساخت  از بیماران گروه تجویز زودرس 4/36%

از گروه تجویز دیرتر کلومیفن  %60حالی که فولیکول غالب شدند در 

 دار بودافولیکول غالب ساختند که این تفاوت از لحاظ آماري معن

)011/0P=.(  نتایج به دست آمده نشان داد که میانگین فراوانی تعداد

و در  25/1±44/0کلومیفن  فولیکول غالب در گروه تجویز زودرس

ه که تفاوت معناداري با بود 25/1±43/0 گروه تجویز دیرتر کلومیفن

 ) از بیماران گروه تجویز زودرس14%/5نفر (هشت هم نداشتند. 

تشکیل دادند در حالی که  از دریافت کلومیفن کیست پسکلومیفن 

 هیچ یک از بیماران گروه تجویز دیرتر کلومیفن کیست تشکیل نشد.

ه میانگین ضخامت آندومتر و میانگین اندازه فولیکول غالب در دو گرو

  ).2(جدول  داري نداشتاتفاوت معن

و در  %5/25کلومیفن  وقوع بارداري در گروه تجویز زودرس

بود که هر چند در گروه تجویز  %3/13گروه تجویز دیرتر کلومیفن 

دار نبود. نتایج به اکلومیفن این میزان بیشتر اما این تفاوت معن زودرس

نفر  14یفن کلوم د که در گروه تجویز زودرسادست آمده نشان د

از بیمارانی که فولیکول غالب تشکیل دادند باردار شدند که  )6/63%(

) بود که از لحاظ 36%/4( نفر هشتدر گروه تجویز دیرتر کلومیفن 

مورد سقط  یک). >001/0Pداري با هم داشتند (اآماري تفاوت معن

مورد در  یککلومیفن و  از بارداري در گروه تجویز زودرس پس

  داري نداشتند.ادیرتر کلومیفن داشته که تفاوت معنگروه تجویز 

  

  
بیمارانی که  نتایج مطالعه حاضر نشان داد که وقوع بارداري در

فولیکول غالب داشتند در گروهی که کلومیفن سیترات را زودتر 

شروع کردند بیشتر از بیمارانی است که کلومیفن را دیرتر شروع 

باشد ولی اختلاف معناداري در تعداد و میانگین اندازه میکردند، 

 فولیکول غالب، ضخامت اندومتر، تعداد سقط و تعداد بارداري دیده

بیمار با  212و همکارانش که بر روي   Badawyنشد. در مطالعه

سندرم تحریک بیش از حد تخمدان انجام شد تعداد کل فولیکول و 

در گروه تجویز  ل تحریک تخمداندر طو mm 18 فولیکول بزرگتر از

  10بیشتر بوده است.طور چشمگیري کلومیفن به زودرس

   بیمار با سندرم تحریک بیش 209که بر روي  Farhiدر مطالعه 

   دان انجام شد به این نتیجه رسیدند که وقتی درمان دیرترـاز حد تخم

  
ر و اندازه فولیکول غالب در دو گروه با تجویز زودرس و دیرتر و درصد فراوانی وقوع بارداري در : میانگین سن، توده بدنی، مدت ناباروري، ضخامت آندومت1جدول 

  اندبیمارانی که فولیکول غالب تشکیل داده

 گروه با تجویز زودرس کلومیفن  گروه با تجویز دیرتر کلومیفن  
  

P  

  056/0  20/22±95/3  4/23±451/2  (سال) سن

  kg/m 24/4±35/25  99/4±37/26  24/0)2( توده بدنی

  081/0  76/1±13/1  13/2±106/1  (سال) مدت ناباروري

  691/1±25/7 507/1±85/6  059/0 (mm) ضخامت آندومتر

  86/0 63/19±767/1 55/19±234/1  اندازه فولیکول غالب

  >001/0  8)36%/4( 14)63%/6(  بارداري رخ داده

 28)82%/4( 6)17%/6( بارداري رخ نداده

  معنادار در نظر گرفته شد. >test-s t’tudentS ،05/0Pي: آزمون آمار *

  بحث

 
  

  هایافته
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از قاعدگی) در مقایسه با شروع درمان  پسروز  29-7( شودآغاز می

تواند که این اختلاف می 12زودتر فولیکول غالب بیشتري وجود دارد

در  در هر دو مطالعه به علت حجم نمونه بیشتر در این مطالعات باشد.

بیمار نتیجه این شد که شروع  33بر روي   Triwitayakornمطالعه

تفاوتی بر روي  5-9قاعدگی در مقایسه با روز  1-5کلومیفن در روز 

و همکارانش در مطالعه خود که  Biljan 13.تعداد فولیکول غالب ندارد

زن نابارور انجام دادند به این نتیجه رسیدند که تجویز  223بر روي 

قاعدگی نتایج بهتري  پنجبت به روز کلومیفن در روز اول قاعدگی نس

و همکارانش به این نتیجه  Mohyeldine 7.از نظر رشد فولیکول دارد

رسیدند که تجویز کلومیفن در فاز لوتئال رشد فولیکول بیشتري به 

تواند ناشی از تفاوت در تعداد تفاوت در نتایج فوق می 14.همراه دارد

در مطالعه حاضر  نمونه یا در زمان تجویز کلومیفن سیترات باشد.

و در گروه  %5/25کلومیفن  وقوع بارداري در گروه تجویز زودرس

بوده است که هر چند در گروه تجویز  %3/13تجویز دیرتر کلومیفن 

  نبوده است.دار اکلومیفن این میزان بیشتر اما این تفاوت معن زودرس

نیز مشابه مطالعه ما وقوع بارداري در گروه  Badawyدر مطالعه 

و در گروه تجویز دیرتر کلومیفن  %9/20کلومیفن  تجویز زودرس

در  10.دار نبوده استابوده است. اما این تفاوت معن 7/15%

انجام شد تجویز  2010و همکارانش که در سال   Farhiمطالعه

ه به زمان قاعدگی در مقایسه با روز پنجم کلومیفن سیترات بدون توج

در مطالعه  12.قاعدگی روي میزان وقوع بارداري تاثیري نداشت

Dehbashi  تجویز زودهنگام کلومیفن با میزان بیشتري از بارداري

و همکارانش به این نتیجه رسیدند  Mohyeldine 9.همراه بوده است

یزان وقوع بارداري که تجویز کلومیفن در فاز لوتئال تاثیري روي م

و همکارانش بیان داشتند که تجویز کلومیفن در روز  Biljan 14.ندارد

 7.با میزان بارداري بیشتر همراه است پنجاول قاعدگی نسبت به روز 

تفاوت در میزان وقوع بارداري در مطالعات پیشین و مطالعه حاضر 

شد که در تواند ناشی از تفاوت در زمان تجویز کلومیفن سیترات بامی

در مطالعه حاضر میانگین ضخامت  باشد.این مطالعات متفاوت می

و در گروه  52/7±691/1 کلومیفن آندومتر در گروه تجویز زودرس

دار ابوده است که تفاوت معن 85/6±507/1تجویز دیرتر کلومیفن 

نیز مشابه مطالعه ما تفاوت ضخامت   Badawyدر مطالعه نبوده است.

 Mohyeldine در مطالعه 10.دار نبوده استاروه معناندومتر بین دو گ

کلومیفن بیشتر بوده است.  ضخامت اندومتر در گروه تجویز زودرس

البته در این مطالعه در گروه تجویز دیرتر کلومیفن کلومیفن در روز 

Wu, Triwitayakorn ,در مطالعه  14.دو قاعدگی شروع شده بود

Biljan دار نبوده ادو گروه معن نیز تفاوت ضخامت اندومتر بین

در مطالعه حاضر میزان سقط در دو گروه مشابه بود و از  13و8و7.است

هاي رخ داده گزارش شد. مورد سقط در بین حاملگی یکهر گروه 

نیز مشابه مطالعه حاضر تفاوتی بین وقوع سقط  Badawyدر مطالعه 

  10.در دو گروه مشاهده نشد

ش درمانی مناسب در بیماران عنوان یک روتوان بهمی بنابراین

مبتلا به سندرم تحریک بیش از حد تخمدان مدنظر قرار گیرد. از 

یز زودتر کلومیفن جایی که در مطالعات مختلف جهت تجوآن

شود که در هاي متفاوت استفاده شده بود پیشنهاد میسیترات از زمان

د در این زمینه مطالعات دیگري با حجم نمونه بیشتري انجام شود شای

میزان میانگین ضخامت آندومتر و اندازه فولیکول غالب و وقوع 

  بارداري اختلاف معنادار گردد.

تجویز کلومیفن سیترات در فاز لوتئال در بیماران مبتلا به سندرم 

کیستیک با ساخت فولیکول غالب کمتري همراه بوده ولی تخمدان پلی

  باشد. با وقوع بارداري بیشتري همراه می

بررسی " این مقاله حاصل طرح تحقیقاتی با عنوان زاري:سپاسگ

روي تحریک  اثر تجویز کلومیفن سیترات در فاز لوتئال بر

باشد که با حمایت دانشگاه می " PCOSگذاري در بیمارانتخمک

بابل و همکاري واحد توسعه تحقیقات بالینی بیمارستان  علوم پزشکی

  روحانی بابل انجام شده است.
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Background: Clomiphene citrate is very successful in inducing ovulation; there is 

usually a discrepancy between ovulation and pregnancy rate. If treatment is started 

early in the cycle this negative effect is reduced. The aim of this study was to 

investigate the effect of the time of administration of clomiphene citrate on follicular 

growth, endometrial thickness and ovulation and pregnancy rates in PCOS (Polycystic 

ovary syndrome) patients. 

Methods: This randomized controlled trial study was performed on 115 PCOS 

(Polycystic ovary syndrome) women in Fateme Zahra Fertility and Infertility Research 

Health Center in April 2012. Patients randomly divided into two groups. Patients in the 

early group (No. 55) received 100 milligrams of clomiphene citrate tablet daily starting 

the next day after finishing medroxyprogesterone acetate tablet for 5 day, whereas the 

patient in the late group (No. 60) received 100 milligrams of clomiphene citrate tablet 

daily for 5 day starting on day 3 of the menstrual cycle. Then on follicular growth, 

endometrial thickness and ovulation and pregnancy rates by SPSS software, version 16 

(Armonk, NY, USA) were compared in two groups. 

Results: 36.4% of patients of early administration of clomiphene and 60% of patients in 

the later administration of Clomiphene were able to build dominant follicle. This 

difference was statistically significant (P<0.011). There was no statistically significant 

difference between the two groups on age, body mass index, duration of infertility. 

Findings showed that in the early group 14 (63.6%) and in the late groups 8 (36.4%) 

women who made dominant follicle, were pregnant. There was significant difference 

between these two groups (P<0.001). But, in the number of follicles, endometrial 

thickness and pregnancy rate, there were no significant difference. In the early 

administration of clomiphene, the pregnancy rate was 25.5%. However in the later 

administration of clomiphene it was 13.3% (P=0.882). 

Conclusion: According to the results of this study, if the dominant follicle was made, 

with administration of clomiphene citrate in luteal phase the incidence of successful 

pregnancy is higher. 

 

Keywords: clomiphene, infertility, ovulation, polycystic ovary syndrome, pregnancy 

rate. 

Abstract       Received: 29 Jun. 2016    Revised: 10 Mar. 2017    Accepted: 17 Mar. 2017    Available online: 18 Mar. 2017 
 

 

 

Original Article 

 
Tehran University Medical Journal, March 2017; Vol. 74, No. 12: 869-874 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tu

m
j.t

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
8-

04
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               6 / 6

https://tumj.tums.ac.ir/article-1-7884-fa.html
http://www.tcpdf.org

