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［摘　要］目的：探讨腹腔镜下卵巢打孔数目对枸橼酸氯米芬抵抗多囊卵巢综合征患者疗效的影响。方法：
６４例枸橼酸氯米芬抵抗多囊卵巢综合征合并不孕症患者平均分为实验组和对照组，每组３２例；实验组单侧卵巢
打孔３０～４０个，双侧总计６０～８０个；对照组单侧卵巢打孔４～１０个，双侧总计８～２０个；观察两组患者手术前后
血清卵泡雌激素（ＦＳＨ）、黄体生成素（ＬＨ）、雌二醇（Ｅ２）及睾酮（Ｔ）值变化，比较打孔术后自发排卵率和妊娠自
然娠率。结果：实验组和对照组打孔术后较术前血清 ＬＨ和 Ｔ值均显著下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００１），
ＦＳＨ和Ｅ２均无明显变化，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；实验组术后血清ＦＳＨ、ＬＨ、Ｅ２和Ｔ值较对照组无明显
变化，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；实验组打孔术后自发排卵率显著高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００１）；两组打孔术后自然妊娠率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：腹腔镜下增加卵巢打孔数目治疗
枸橼酸氯米芬抵抗多囊卵巢综合征患者是安全有效的，打孔数增多可以提高自发排卵率，但不增加自然妊娠率。
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　　多囊卵巢综合征（ＰＣＯＳ）是一组以排卵障碍为
主的内分泌紊乱症候群，表现为月经紊乱或闭经、

高雄激素血症和超声检查卵巢呈多囊样改变，临床

以枸橼酸氯米芬（ＣＣ）促排卵治疗为一线治疗方
案，但仍有１５％ ～２０％患者无排卵［１］，则称为 ＣＣ
抵抗ＰＣＯＳ，对于该类患者有促性腺激素、腹腔镜卵
巢钻孔术（ＬＯＤ）和芳香化酶抑制剂治疗可选。手
术是ＣＣ抵抗ＰＣＯＳ的重要治疗方法之一。腹腔镜
下卵巢打孔术已被证明能改变卵巢排卵情况增加

受孕机会，患者总收益时间长达９年［２－３］，但卵巢

打孔的数目一直是大家争论的焦点。选取２０１６－
２０１８年腹腔镜手术治疗的 ＣＣ抵抗 ＰＣＯＳ患者６４
例，其中３２例（实验组）双侧卵巢打孔、每侧３０～
４０个，另外３２例（对照组）按传统方法双侧卵巢打
孔、每侧４～１０个，探讨打孔数目对 ＰＣＯＳ疗效的
影响。

１　对象与方法

１１　研究对象
２０１６－２０１８年收治 ＣＣ抵抗 ＰＣＯＳ合并不孕

症患者６４例，ＰＣＯＳ诊断标准依照２００３年鹿特丹
定义：稀发排卵或无排卵、高雄激素血症表现或生

化指标、超声检查显示多囊卵巢样改变，满足以上

任意２条，并排除其他引起高雄激素血症的疾病即
可诊断。所有病例均行规范 ＣＣ治疗，自每个月经
周期或黄体酮撤退性出血第 ５天起每日服用 ＣＣ
１００ｍｇ、连续５ｄ、连服３个周期，其中最后一个周
期服用ＣＣ１００ｍｇ、连续５ｄ，均排卵无效；配偶精
液检查无少精、弱精、无精及精子畸形等情况；并排

除并排除生殖器畸形、输卵管梗阻及免疫引起的不

孕。入组患者均无手术禁忌症。

１２　分组
所有患者按随机数字表法分为实验组和对照

组，均于月经或撤退性出血干净后３～７ｄ，全身麻
醉下常规腹腔镜手术，腹腔镜下多囊卵巢的典型特

征为包膜增厚呈瓷白色，体积增大，表面不平。无

损钳钳夹卵巢固有韧带固定卵巢，双极电针（电流

４ｍＡ、频率５０Ｈｚ、电压２２０Ｖ）快速垂直卵巢表面
进针，孔深３～４ｍｍ、直径２ｍｍ、电凝２ｓ，打孔部
位尽量避开卵巢与输卵管间的卵巢面和血管区。

根据卵巢体积，实验组单侧卵巢打孔３０～４０个，双
侧总计６０～８０个；对照组单侧卵巢打孔４～１０个，
孔深８ｍｍ、直径２ｍｍ、电凝４ｓ，双侧总计８～２０
个。术中美兰输卵管通液双侧均通畅，术后用

０９％生理盐水冲洗盆腔，将所有小血块及残留在
卵巢上的坏死组织冲洗吸尽。术后盆腔注入低分

子右旋糖酐２００ｍＬ预防术后卵巢局部粘连及卵巢
萎缩。

１３　观察方法
１３１　血清黄体生成素（ＬＨ）、卵泡雌激素
（ＦＳＨ）、雌二醇（Ｅ２）及睾酮（Ｔ）检测　术前月经或
黄体酮撤退性出血第２天抽血查ＬＨ、ＦＳＨ、Ｅ２及Ｔ
值，术后４～８周静脉采血查 ＦＳＨ、ＬＨ、Ｅ２及 Ｔ值。
如果月经恢复，月经第２～４天采静脉血。如果无
月经恢复超声显示无＞１０ｍｍ卵泡时采血。
１３２　计算自发排卵率和自然妊娠率　月经周期
第１０天起阴道Ｂ超动态观察卵泡发育情况，排卵
指标为优势卵泡直径≥２０ｍｍ，随后见优势卵泡消
失、塌陷或体积缩小≥５０％ ，并见直肠子宫陷窝少
量积液，停经７周 Ｂ超显示宫内孕囊并见卵黄囊
则为临床妊娠；术后半年仍无排卵者予以促排卵治

疗或其他辅助生殖手段，结果不计入排卵率和临床

妊娠率。自发排卵率为自发排卵例数与该组病例

总数的比值，自然妊娠率为自然妊娠例数与该组病

例总数的比值。

１４　统计学处理
应用ＰＥＭＳ３１软件，计量资料用均数 ±标准

差（ｘ±ｓ）表示，服从正态分布的计量资料的组间比
较采用ｔ检验或方差分析（ＡＮＯＶＡ），不服从正态分
布时采用非参数秩和检验。计数资料采用卡方检

验。Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
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２　结果

２１　一般资料
两组ＰＣＯＳ合并不孕症患者的年龄、不孕年

限、ＢＭＩ及术前超声卵巢体积等项指标经 ｔ检验，
差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。见
表１。
２２　血清ＦＳＨ、ＬＨ、Ｅ２及Ｔ值

两组ＰＣＯＳ合并不孕症患者手术前后组内比
较，血清 ＬＨ、Ｔ水平较术前降低，差异有统计学意

义（Ｐ＜００５）；血清 ＦＳＨ、Ｅ２水平比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５）。见表２。

表１　两组ＰＣＯＳ合并不孕症患者
一般资料比较（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｘ±ｓ）

　指标 实验组 对照组

年龄／岁 ２８１３±４０７ ２８２２±４１２
不孕年限／年 ３８７±１７５ ３６２±１４８
ＢＭＩ／（ｋｇ／ｍ２） ２５０４±３１６ ２５０１±３１２
卵巢体积／ｃｍ３ １３９１±１３８ １３８２±１４２

表２　两组ＰＣＯＳ合并不孕症患者手术前后血清ＦＳＨ、ＬＨ、Ｅ２及Ｔ值比较（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＦＳＨ，ＬＨ，Ｅ２ａｎｄＴｖａｌｕｅｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｘ±ｓ）

　指标
实验组

术前 术后

对照组

术前 术后

ＦＳＨ／（ｍＩＵ／ｍＬ） ６２９±２３２ ６１２±２０７ ６３６±２１２ ６３２±２３３
ＬＨ／（ｍＩＵ／ｍＬ） １６８±３１５ ６５６±２９５（１） １６３１±３３３ ６６９±３２７（１）

Ｅ２／（ｐｍｏｌ／Ｌ） １８０３５±２４２４　 １７８２０±３００１　 １８９３９±２３４３　 １８０４５±２２０６　
Ｔ／（ｎｍｏｌ／Ｌ） ３２６±１０５ 　１０２±０８２（１） ３２９±０８４ 　１１５±０７４（１）

注：（１）与同组术前比较，Ｐ＜００５。

２３　自发排卵率和自然妊娠率
实验组术后自发排卵率和自然妊娠率均高于

对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表３。

表３　两组ＰＣＯＳ合并不孕症患者自发排卵率
和自然妊娠率比较［ｎ（％）］

Ｔａｂ．３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｏｖｕｌａｔｉｏｎｒａｔｅａｎｄｐｒｅｇｎａｎｃｙ
ｒａｔｅｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ［ｎ（％）］

　指标 实验组 对照组

自发排卵率 ２８（８７５０）（１） １７（５３１３）
自然妊娠率 １６（５０００）（１） １５（４６８８）

注：（１）与对照组比较，Ｐ＜００５。

３　讨论

ＣＣ抵抗ＰＣＯＳ患者的二线治疗是促性腺激素
促排卵、手术或芳香化酶抑制剂。有研究表示来曲

唑和ＬＯＤ可能具有相同排卵率、妊娠率、流产率等
效果［４］。目前常用来曲唑治疗 ＣＣ耐药 ＰＣＯＳ患
者，但对于不孕患者其安全性缺乏大样本对照研

究，其有增加胎儿先天畸形风险可能［５］。由于 Ｐ
ＣＯＳ患者对促性腺激素敏感性高，使用促性腺激
素诱发卵巢过度刺激综合征（ＯＨＳＳ）、多胎妊娠的

风险均高于其它患者。２０世纪８０年代以前卵巢
楔形切除术（ＯＷＲ）是治疗 ＰＣＯＳ的标准术式，但
其对卵巢组织创伤大，易继发卵巢早衰，且可能并

发盆腔粘连。２０世纪９０年代后，腹腔镜下卵巢打
孔术（ＬＯＤ）逐渐用于 ＰＣＯＳ治疗。很多文献已证
实ＬＯＤ治疗 ＰＣＯＳ的安全性和有效性［６－８］。本研

究结果显示，腹腔镜下增加卵巢打孔数目，ＣＣ抵抗
ＰＣＯＳ患者血清ＬＨ和 Ｔ值较对照组明显降低，表
明增加卵巢打孔数目对 ＰＣＯＳ患者的治疗是有
效的。

在ＬＯＤ治疗过程中，卵巢打孔数目一直是争
议的焦点，国内外观点不一，主要体现在打孔数对

卵巢功能的影响。一项文献分析提示，ＬＯＤ术后
患者血清中ＡＨＭ值下降，但仍不确定手术损伤还
是术前体内高 ＡＨＭ水平的正常变化［９］。Ａｍｅｒ
等［１０］认为每侧卵巢打３个孔是较佳的数量，打孔
太多会造成卵巢过大的损伤，Ａｄａｍ［１１］在比较单、
双侧卵巢打孔术疗效后也提倡单侧卵巢电凝打孔

４个。常青等［１２］通过观察１２０例 ＰＣＯＳ合并不孕
患者，提出单侧卵巢打孔数１０～１２个，每侧卵巢打
孔能量应低于１２００Ｊ，既能获得较好的治疗效果，
又能保护卵巢功能。有研究表示使用双极电器械，

单侧卵巢打孔数可增加到３０个，可增加排卵率及
４８４

贵 州 医 科 大 学 学 报　 ４５卷　



妊娠率［１３］。Ｎａｅｔｈｅｒ等［１４］研究认为打孔数目越多

术后血浆雄激素水平越低，手术效果好，建议每侧

打孔大于４０个。另有学者在超声引导下行卵泡穿
刺术，使用１６Ｇ双腔穿刺针，每侧２０～３０个孔，穿
透卵巢皮质与间质，取得与 ＬＯＤ同样的诱导排卵
的效果［１５］。目前在国内关于卵巢打孔数目的报道

都维持在单侧４～１０个，其中大部分报道未对其具
体的能量做探讨。Ｍｏｈａｍｅｄ等［１６］提出根据卵巢体

积大小调整打孔数量，使其每侧卵巢所获得能量以

６２５Ｊ／１０８ｃｍ３（６０Ｊ／ｍ３）能得到较好治疗效果。
本研究是根据卵巢体积，探讨卵巢打孔数目，模拟

卵泡穿刺术，单侧打孔数目增加至３０～４０个，使大
量卵泡液外流，电凝深度３～４ｍｍ，时间２Ｓ，每侧
功率约６０Ｊ，且打孔浅可减少术中出血及术后粘
连，每侧卵巢所获能量未超过建议值，能较好预防

卵巢功能减退。研究结果显示，实验组和对照组术

后血清激素值比较没有显著差异，这显示打孔数目

增多并不改善血清激素水平，对病情并无提高疗效

作用。实验组自发排卵率显著高于对照组，自然妊

娠率和对照组无显著差异。卵巢打孔诱发排卵的

机制可能是卵巢局部损伤，释放大量含雄激素的卵

泡液，降低血清雄激素水平及外周组织等芳香化

为雌酮的底物浓度，重建下丘脑和垂体的反馈机

制［１］，使黄体生成激素（ＬＨ）／卵泡刺激素（ＦＳＨ
）及排卵功能恢复正常；破坏卵巢皮质和间质，解

除雄激素对卵巢颗粒细胞的抑制作用，促进卵泡正

常发育；降低循环中抑制素水平，解除其对 ＦＳＨ的
抑制，使ＬＨ／ＦＳＨ下降［１７］。本研究研究提示打孔

数目越多可以增加卵巢自发排卵率，一是卵巢打孔

数多，更有利于卵泡液的引流，降低局部雄激素水

平恢复ＨＰＯ轴功能，同时使卵巢张力减小，卵巢
组织受压减轻，从而改善了卵巢组织的血循环，有

利于卵泡正常发育［１８］；二是 ＰＣＯＳ患者卵巢包膜
增厚是排卵障碍的一个因素，打孔数越多对卵巢包

膜的破坏越大，减少了卵巢包膜的韧性，有利于卵

巢皮质的暴露，使术后正常发育的卵泡排出阻力减

少。打孔数目多并没有增加自然妊娠率，这可能与

影响受精卵着床因素很多有关，ＰＣＯＳ患者子宫内
膜容受性会发生改变，着床期子宫内膜降钙素

（ＣＴ）ｍＲＮＡ的表达下降，接受胚囊的能力是降低
的［１９］。本研究曾对卵巢打孔术后排卵恢复正常但

仍未受孕的患者在试孕６个周期后行子宫内膜轻
微吸刮术改变子宫内膜容受性，结果当月怀孕。对

于ＣＣ抵抗ＰＣＯＳ患者，是否应该在术后对其进行

个性化治疗还有待进一步探讨。另外还可能和本

研究研究样本量少有关，本研究拟扩大样本例数、

增加随访时间，更进一步探讨打孔数目对 ＰＣＯＳ的
治疗价值，对 ＰＣＯＳ术后联合治疗做更深层次的
研究。
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