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"摘要#

!

目的
!

探讨非甾体药物氟比洛芬酯对经阴道超声引导取卵术创伤应激反应和生殖结局的影响%

方法
!

选取拟行取卵术的
'""

例患者!分为氟比洛芬酯组或安慰剂组%手术前
&"*+O

静脉滴注氟比洛芬酯

"

'#$*

T

#

_

T

$或外观一致的安慰剂!采用异丙酚
-

瑞芬太尼全身麻醉下行经阴道超声取卵术%观察创伤应激反

应和生殖结局指标%结果
!

氟比洛芬酯组患者术中最快心率&术中体动患者比例&全身麻醉药用量低于安慰剂

组!苏醒时间更短!术后疼痛评分更低"

!

"

"#"$

$%两组患者卵泡液炎性指标&成熟卵泡数目&胚胎移植比例和

妊娠率比较!差异无统计学意义"

!

$

"#"$

$%结论
!

术前给予氟比洛芬酯可以有效缓解取卵术的创伤应激!但

不影响临床结局%

"关键词#

!

取卵术)应激障碍!创伤性)消炎药!非甾类
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体外受精
-

胚胎移植是不孕症的主要治疗措施#

主要环节即经阴道超声引导穿刺取卵术!简称取卵

术"#虽属微创手术#但仍会引起创伤应激反应#包括

疼痛'血压升高'心率加快及局部炎性反应#因此很多

生殖中心采取静脉全身麻醉#但术中仍会出现肢体移

动和术后疼痛(

'-/

)

#说明需采取进一步措施减少创伤

应激反应#提高患者就医体验(

&-=

)

$非甾体抗炎药是

常见的镇痛药#但在辅助生殖领域并未得到广泛应

用(

$-%

)

$氟比洛芬酯是临床常用的具有超前镇痛效应

的静脉非甾体药#适合于此类日间手术#并顺应舒适

化医疗的趋势$本研究拟探讨氟比洛芬酯在全身麻

醉下取卵术的镇痛有效性#以及对生殖结局和卵泡内

环境的影响#现报道如下$

A

!

资料与方法

A#A

!

一般资料
!

选取
/"'%

年
'd%

月本院全身麻醉

下拟行超声引导经阴道取卵术的
'""

例患者#

)B)

&!"

级#年龄
/"

!

="

岁$排除标准%对非甾体类药

物过敏&哮喘病史&溃疡性疾病病史$将所有患者分

为两组#氟比洛芬酯组和对照组#每组
$"

例$取卵术

当天由对分组情况不知情的护士准备氟比洛芬酯或

$./

重庆医学
/"'<

年
'

月第
=.

卷第
/

期



与之外观一致的安慰剂#安慰剂是由氟比洛芬酯生产

厂家提供#而与药品外观一致的脂肪乳#呈乳白色$

患者的入选号与氟比洛芬酯或安慰剂上的号码一致$

本研究取得患者知情同意#且通过医院伦理委员会

批准$

A#!

!

方法

A#!#A

!

体外受精
-

胚胎移植
!

所有患者术前均经由

标准卵泡刺激方案#并监测卵泡生长情况#达到取卵

条件$辅助生殖技术主要通过体外受精
-

胚胎移植或

单精子卵细胞细胞质内单精子注射完成$体外受精

的步骤包括#首先取出卵细胞#然后与经实验室处理

后的一定比例的精子进行培养#最后发育成胚胎再置

入女性子宫#一般适用于女性不孕症患者$单精子卵

细胞细胞质内注射适用于男性严重少'弱'畸形精子

症夫妇#或丈夫虽然精液中无精子#但可从睾丸或附

睾取出精子的患者夫妇#通过显微注射的方法#将单

个精子注入卵细胞细胞质内$

A#!#!

!

麻醉方法和手术方式
!

术日在准备间开放输

液#取卵术开始前
&"*+O

静脉小壶滴入
'#$*

T

*

_

T

氟比洛芬酯!

'"*

T

*

*G

"或外观一致的安慰剂#进入

手术间后#监测心电图'无创血压'脉搏血氧饱和度$

所有患者保留自主呼吸#通过面罩吸氧
$G

*

*+O

$麻

醉诱导由对患者分组不知情的麻醉医生完成#静脉推

注异丙酚
/*

T

*

_

T

'瑞芬太尼
"#/

$

T

*

_

T

#意识消失后

开始阴道消毒及其他手术操作$每
$

分钟或出现体

动时推注异丙酚
&"*

T

和瑞芬太尼
&

$

T

$

取卵术采用经阴道超声对卵巢成像#采用连接吸

引器的穿刺针吸取卵泡液#所有超声可探及的卵泡都

应该被完整吸出#如有卵泡未被吸出#手术后会自行

排卵#容易出现腹痛等卵泡刺激症状$收集的卵泡液

由生殖科医生在体外进行卵泡计数'检测和获取卵细

胞$患者取卵术后观察
'

!

/>

#当意识'呼吸'循环'

活动'血氧饱和度的
)MSVL8L

评分达到
<

分以上时#患

者可以离院回家$受孕过程由体外受精或单精子卵

细胞细胞质内注射完成#操作后
'%

!

/">

评估是否

形成受精卵#对取卵后患者采用
%"*

T

孕酮进行黄体

期支持#如果卵细胞成功受精#在体外生长分裂为胚

胎#且患者自身满足移植条件则在取卵后第
&

天进行

胚胎移植#将胚胎由体外的培养基移植至患者子宫#

胚胎移植不需要麻醉$

A#!#"

!

观察指标
!

记录患者术中的血压'心率和血

氧饱和度#同时记录手术时间'麻醉时间'术中体动次

数和麻醉药物用量#手术结束后#记录苏醒时间$患

者意识恢复后#询问患者的疼痛评分#疼痛评分采用

数字评分法#

"

分为完全无痛#

'"

分为最痛$记录每

个患者取出的成熟卵泡数目并记录恶心呕吐'卵巢过

度刺激综合征等不良反应#以及取卵后第
&

天胚胎移

植的患者比例和妊娠率$完成卵细胞收集后留用卵

泡液进行内环境的测定#包括卵泡液
U

:

'前列腺素

1/

'白细胞介素 !

HG

"

-'

'

HG-%

和肿瘤坏死因子
-

(

!

6I2-

(

"水平$

A#"

!

统计学处理
!

采用
B@BB/"#"

软件进行数据分

析#正态分布计量资料以
CbA

表示#组间比较采用
"

检验&非正态分布计量资料采用中位数!

0

"和四分位

数间距!

H̀ ,

"表示#组间比较采用
0?OO-[>+8OL

W

F

检验&计数资料以频数或百分率表示#比较采用
!

/ 检

验或
2+R>LV

确切概率检验#以
!

"

"#"$

为差异有统

计学意义$

!

!

结
!!

果

!#A

!

两组患者情况比较
!

两组患者年龄'身高'体质

量'手术时间'麻醉时间比较#差异无统计学意义

!

!

$

"#"$

"#两组原发性不孕所占比例均为
%.e

$氟

比洛芬酯组术中最快心率'术中发生体动患者比例'

异丙酚和瑞芬太尼用量'术后苏醒时间和疼痛评分均

低于对照组#差异有统计学意义!

!

"

"#"$

"$两组患

者卵泡液
U

:

'前列腺素
1/

'

HG-'

'

HG-%

和
6I2-

(

水

平比较#差异无统计学意义!

!

$

"#"$

"$两组患者均

未出现显著的不良反应#如术后恶心'呕吐或卵巢过

度刺激综合征等#见表
'

$

表
'

!!

两组患者人口学$手术和卵泡内环境数据

项目 氟比洛芬酯组
!

对照组
!

"

*

!

/

!

年龄!

CbA

#岁"

&/b& &'b= '#='= "#'%'

身高!

CbA

#

Q*

"

'$<#.b=#= '%'#"b$#& d'#/&/ "#//'

体质量!

CbA

#

_

T

"

%'#'b<#" $<#'b.#E '#'&" "#/%'

手术时间!

CbA

#

*+O

"

<#Eb&#& .#.b&#$ '#&/& "#'.<

麻醉时间!

CbA

#

*+O

"

''#"b&#E '/#"b&#% d'#&E" "#'E=

术中最快心率!

CbA

#次*分"

%%b= ."b'" d<#'<' "#""'

异丙酚用量!

CbA

#

*

T

"

'E"b&/ '.%b&< d/#/=& "#"/E

发生体动患者比例(

#

!

e

")

%

!

'/#"

"

'=

!

/.#"

"

=#""" "#"=%

%./

重庆医学
/"'<

年
'

月第
=.

卷第
/

期



续表
'

!!

两组患者人口学$手术和卵泡内环境数据

项目 氟比洛芬酯组 对照组
"

*

!

/

!

瑞芬太尼用量!

CbA

#

$

T

"

'E#"b=#% '<#"b$#& d/#"'$ "#"=E

苏醒时间!

CbA

#

*+O

"

&#'b/#= $#Eb/#= d$#='E "#""'

疼痛评分!

CbA

#分"

'#<b'#= &#Eb/#" d$#"<' "#""'

卵泡液
U

:

!

CbA

"

E#/=b"#"% E#/$b"#<. d"#"E/ "#<=&

前列腺素
1/

!

CbA

#

UT

*

*G

"

/=#$b'#$ /$#'b&#$ d'#''= "#/%<

HG-'

!

CbA

#

O

T

*

*G

"

"#/"b"#"E "#/'b"#"E d"#E'= "#=EE

HG-%

!

CbA

#

UT

*

*G

"

''&#%b/<#' ''<#Eb&"#' d'#"&" "#"%"

6I2-

(

!

CbA

#

O

T

*

*G

"

"#.%b"#'& "#.&b"#'% '#"/< "#&"%

!#!

!

两组生殖相关指标比较
!

两组患者获得的成熟

卵泡数目比较#差异无统计学意义(!

.#/b$#&

"个
?A#

!

<#'b=#.

"个#

!

$

"#"$

)#取卵术后
=.>

氟比洛芬酯

组有
&%

例!

E/e

"患者进行了胚胎移植#对照组有
&/

例!

%=e

"进行了胚胎移植!

!

$

"#"$

"#两周后氟比洛

芬酯组和对照组各有临床妊娠患者
'.

例!

&%e

"和
'%

例!

&/e

"#差异无统计学意义!

!

$

"#"$

"$

"

!

讨
!!

论

!!

本前瞻性研究发现#术前给予氟比洛芬酯可以有

效缓解全身麻醉下经阴道取卵术的创伤应激反应#包

括减轻血流动力学反应'减少术中体动'苏醒快'术后

疼痛轻#无明显不良反应#而且不影响生殖结局$

取卵术的疼痛主要由穿刺阴道壁'卵巢'吸引卵

泡液和对卵巢的操作引起#因此术中有效镇痛可以防

止患者体动造成的不良反应#减少周围脏器损伤(

E

)

$

临床上#使用短效丙泊酚
-

瑞芬太尼的全身麻醉常用于

此类手术#但是在手术刺激强烈或按压腹部协助卵巢

超声显影时#患者虽然意识消失但仍会出现屈髋'臀

部离开床面等体动现象#增加脏器受损风险(

.-<

)

$本

研究证实#全身麻醉时加用氟比洛芬酯可以有效缓解

取卵术的创伤应激反应#减少术中心率增快#并减少

术中体动提高临床操作的安全性$同时由于全身麻

醉药量降低#术后苏醒快#并减少术后疼痛$

非甾体类抗炎药是常见的镇痛药#是孕妇用药的

(

级药物#而在辅助生殖技术领域#同样作为非甾体

类抗炎药的阿司匹林由于其抗血小板作用和抗凝作

用可能改善生殖结局#但是尚需前瞻性研究的证实$

国外有学者在取卵后为患者使用双氯芬酸钾阴道栓

剂可以有效缓解术后疼痛(

'"

)

$氟比洛芬酯是一种静

脉用非甾体药物#适用于全身麻醉手术(

''-'/

)

$本研究

发现#术前使用氟比洛芬酯可以有效抑制短小手术

!手术时间
'"*+O

"后的疼痛#用药
&"*+O

后对卵泡

内环境无显著影响#且具有增加胚胎移植比例和妊娠

率的倾向#可能因为有效控制疼痛#缓解患者的焦虑

情绪#有助于提高辅助生殖的成功率$安慰剂对照组

的疼痛评分属于中度疼痛#与既往研究一致(

&

)

$

综上所述#术前使用氟比洛芬酯可以有效抑制取

卵术的创伤应激反应#减少心率增快'减少术中体动

和全身麻醉药用量#缓解术后疼痛#是舒适化医疗的

重要组成部分#对生殖结局和卵泡液内环境无不良影

响#并具有改善早期临床结局的趋势#适合于不孕症

这一弱势群体$
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2*3,456+7-

蛋白结合的
!

*3,?6-7-

从细胞骨架蛋白肌

动蛋白附着处游离!在细胞质集聚!激活
>-?

信号通

路!进一步加剧上皮
*

间质转化现象"在本研究
99

例

子宫内膜癌中!

/01*%

!

和
2*3,456+7-

有
#"

例共为阳

性!

%%

例共为阴性!说明它们在子宫内膜癌的发生%发

展中有相互协同作用"

>-?

&

/01*%

!

信号如何与
2*

3,456+7-

黏附复合物相互作用知之甚少!仍然需要大

量的研究进行论证阐释!

综上所述!

/01*%

!

和
2*3,456+7-

的低表达!可能

相互促进
!

*3,?6-7-

在细胞质内稳定性并募集入核!一

方面与相关蛋白相互作用规避细胞凋亡!另一方面结

合
2*3,456+7-

启动子部位的
2*L(M

!促使
2*3,456+7-

的功能减弱而触发上皮
*

间质转化现象!癌细胞逃逸监

管四处迁移增殖!导致肿瘤转移%复发"本试验采用

0

;

6,+=,-

等级相关分析!

/01*%

!

和
2*3,456+7-

表达

呈正相关"通过随访观察!采用
1,

;

<,-*=676+

分析!

发现子宫内膜癌
/01*%

!

和
2*3,456+7-

阳性表达患者

临床预后较好而阴性表达者较差!两者在子宫内膜癌

的发生%发展中可能起着既独立又协同的作用"通过

手术后对标本进行联合检测!有利于临床医生对肿瘤

的生物学特性准确判断%指导治疗和预后评估"
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