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探讨高龄体外受精患者温和刺激方案中生长激素预处理的疗效"

张潇潇!吕
!

群%

"四川省医学科学院'四川省人民医院生殖中心!成都
&!%%2"

$

!!

摘
!

要"目的
!

探讨高龄体外受精"

.Û

$患者温和刺激方案中生长激素预处理的疗效%方法
!

将
3%

例接

受
.Û

助孕的高龄患者随机分为试验组和对照组!每组各
6%

例%试验组在促排卵开始的前
!

个月经周期的黄

体期"即排卵后
&

!

2<

$开始皮下注射生长激素
6$+\

!

!

次(日!对照组整个过程不注射生长激素%比较两组的

周期取消率&平均获卵数&正常受精率和临床妊娠率等%结果
!

试验组的取卵周期取消率"

"$+%X D@$

"%$%%X

$&移植周期取消率"

+$%%XD@$"+$%%X

$均低于对照组!差异均有统计学意义"

!

#

%$%+

$!优质胚胎率

"

6!$%5XD@$""$3%X

$与临床妊娠率"

62$#&XD@$"#$##X

$高于对照组!差异均有统计学意义"

!

#

%$%+

$%

结论
!

生长激素对卵巢储备功能减退的高龄
.Û

患者预处理可提高临床妊娠率%

关键词"生长激素#

!

体外受精#

!

妊娠结局#
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高龄患者
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年美国妇产科医师协会制定的,卵巢储备功

能测试-临床实践指南中指出#年龄
$

#+

岁且
&

个月

内未孕的女性是卵巢储备功能减退的高危人群*

!

+

(

这类患者往往面临生育困难#需要借助辅助生殖技术

助孕(传统的促排卵方案对这类患者并不适用#近年

来#温和刺激方案)微刺激方案)拮抗剂方案等应运而

生(

"%!+

年国内生殖专家发表了.卵巢低反应专家共

识/

*

"

+

#文中指出#生长激素$

-R

&在卵巢甾体激素合

成和卵泡发育中起重要作用#在体外受精$

.Û

&中可

协同促性腺激素$

-A

&#能促进卵巢低反应患者的卵泡

募集(本文通过研究卵巢储备功能减退的高龄
.Û

患者温和刺激方案中生长激素预处理的临床疗效#按

照前瞻性)随机)单盲)对照)单中心临床研究方法设

计探讨生长激素对助孕结局的影响#现报道如下(

$

!

资料与方法

$$$

!

一般资料
!

选取
"%!+

年
&

月至
"%!2

年
!

月于

四川省人民医院生殖中心首次接受辅助生殖助孕#拟

行温和刺激方案的
3%

例高龄女性为研究对象#随机

分为试验组和对照组#试验组在促排卵开始的前
!

个

月经周期的黄体期$即排卵后
&

!

2<

&开始皮下注射

-R6$+\

#

!

次"日#对照组整个过程不注射
-R

(经

院伦理委员会审核批准#所有患者及家属均自愿加入

'

%%5

'

检验医学与临床
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年
6

月第
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卷第
2

期
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本研究并签署知情同意书(

$$/

!

纳入与排除标准

$$/$$

!

纳入标准*

#

+

!

$

!

&年龄
$

#+

岁($

"

&满足以下

6

项中的任意
"

项!

&

基础促卵泡生成素$

/̂R

&

&

!%

\

"

T

%

'

双侧窦卵泡数
'

+

个%

(

抗苗勒氏管激素

$

)ER

&

'

!$+A

F

"

IT

%

)

/̂R

"促黄体生成素$

TR

&

$

#

($

#

&患者夫妇双方在
.Û

术前检查未见明显异常(

$$/$/

!

排除标准
!

$

!

&年龄
'

#+

岁%$

"

&多囊卵巢综

合征%$

#

&合并肿瘤%$

6

&合并内分泌疾病或自身免疫

性疾病!如糖尿病)胰岛素抵抗)甲状腺功能减低)甲

状腺功能亢进%$

+

&正在服用糖皮质激素者%$

&

&子宫

明显异常#宫腔粘连者(

$$'

!

方法
!

纳入研究的患者全部使用温和刺激方

案!月经来潮第
"

!

#

天查性激素及阴道
0

超#若无异

常#于当日开始服用来曲唑片$芙瑞#江西恒瑞&

+I

F

#

每日
!

次#注射用重组人促卵泡激素$乐宝得#丽珠制

药&

!+%

!

""+\

#助孕期间需根据阴道
0

超及血激素

了解卵泡发育情况#必要时需每日皮下注射
-A

释放

激素$加尼瑞克#默沙东&

%$"+I

F

#如卵泡无生长#则

取消治疗周期(当双侧卵巢有
!

!

"

个直径
&

!3II

的成熟卵泡时#皮下注射
!

次重组人绒
-A

$艾泽#默

克雪兰诺&

"+%

*

F

#

#&

!

#3K

后经阴道超声引导下卵

巢穿刺获取卵母细胞(胚胎培养第
#

天若无取消移

植的指针#则改用新鲜胚胎移植%若有多余胚胎可行

囊胚培养或者胚胎冷冻保存(移植术后常规予以黄

体支持#移植后
"3

!

#%<

再次进行腹部
0

超检查#了

解宫内有无孕囊胎心#因临床妊娠为宫内胚胎有胎心

或发现为宫外孕(

$$1

!

评价指标
!

研究两组患者年龄)基础激素水平)

不孕年限等一般情况#统计注射
-A

天数)剂量)取卵

数)内膜厚度等#并计算各组的卵子优质胚胎率)临床

妊娠率等(

$$2

!

统计学处理
!

采用
/*//"6$%

统计学软件对数

据进行分析处理(计量资料以
CV@

表示#组间比较

采用
4

检验#计数资料以率或百分率表示#组间比较采

用
!

" 检验#以
!

#

%$%+

为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

/$$

!

两组患者一般资料比较
!

两组患者的年龄)不

孕年限)卵巢基础激素)体质量指数及
)ER

水平等

比较#差异无统计学意义$

!

$

%$%+

&#见表
!

(

/$/

!

两组患者实验室指标及助孕情况比较
!

试验组

取卵周期取消率)移植周期取消率低于对照组#差异

有统计学意义$

!

#

%$%+

&(试验组优质胚胎率)临床

妊娠率较对照组高#差异有统计学意义$

!

#

%$%+

&#见

表
"

(

表
!

!!

两组患者一般资料比较$

CV@

(

( 6̀%

%

组别
年龄

$岁&

不孕年限

$年&

/̂R

$

\

"

T

&

TR

$

\

"

T

&

雌激素

$

G

I8?

"

T

&

雄激素

$

AI8?

"

T

&

体质量指数

$

Q

F

"

I

"

&

)ER

$

A

F
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两组实验室指标及临床助孕情况比较

组别
注射

-A

天数

$

CV@

#

<

&

注射
-A

总量

$

CV@

#

\

&

平均获卵数

$

CV@

#

(

&

移植日内膜厚度

$

CV@

#

II

&

取卵周期取消率

*

X

$

(

"

(

&+

优质胚胎率

*

X

$

(

"

(

&+

移植周期取消率

*

X

$

(

"

(

&+

临床妊娠率

*

X

$

(

"
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注!与对照组比较#
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#
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讨
!!

论

!!

高龄卵巢储备功能减退的患者在
.Û

助孕中常

出现卵巢反应不佳#周期取消率高#获卵数少#胚胎质

量差#妊娠率低*

#

+

(目前临床上对这类患者的处理除

了选择合适的促排卵方案外#也开始重视使用某些帮

助卵泡发育药物的预处理(常用的预治疗药物主要

有
-R

类药物)雄激素)芳香化酶抑制剂等*

"

+

(

-R

是由位于垂体前叶分泌的一类单链多肽#在

体内成脉冲式分泌#近年来#有研究在窦卵泡阶段在

卵母细胞表面发现了
-R

受体*

6

+

#且有大量研究发

现#它在卵巢组织中有广泛的分泌表达#为
-R

参与

卵泡发育提供了基础*

+4&

+

(但既往对卵巢低反应患者

的研究中#

-R

通常作为
-A

#主要在进行促排卵阶段

与
-A

同步添加*

2

+

(

"%!+

年
cZ)TT

等*

3

+报道使用
-R

预处理与未

作
-R

预处理的胚胎进行对照研究#通过自身前后对

'

!%5

'

检验医学与临床
"%!3

年
6

月第
!+

卷第
2

期
!
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照发现#

-R

预处理能够直接改善胚胎的整倍体率#获

得更多的优质胚胎#并且能改善妊娠结局(这一报道

让
-R

的研究从与
-A

合并短程使用向影响小窦卵泡

发育的预处理过渡*

5

+

(

本研究发现#试验组临床妊娠率)优质胚胎率均

高于对照组#取卵周期取消率)移植周期取消率较对

照组低#差异均有统计学意义$

!

#

%$%+

&(考虑
-R

预处理让
-R

在人体内作用时间更长#使其与体内的

-R

受体结合更充分#更能提高体内
-R

水平(

-R

作用时间的延长及体内
-R

水平的增高#更能增加高

龄女性体内促黄体生成素受体水平#增加卵巢芳香化

酶活性#更提高了外源性
-A

的作用效果#改善卵巢储

备及胚胎质量#提高临床妊娠率*

!%

+

(同时本研究发

现#

-R

预处理还能减少周期取消率#也为患者节省了

时间#减轻了经济压力(本研究中试验组的注射
-A

天数与
-A

总量虽数值较对照组减少#但差异无统计

学意义$

!

$

%$%+

&#考虑可能是由于本研究样本量较

小#后期可进一步扩大样本例数进行研究(

综上所述#

-R

预处理有助于提高临床妊娠率及

优质胚胎率#改善高龄卵巢储备功能降低的
.Û

患者

其妊娠结局#为进一步研究提供了一定的依据(但对

于
-R

预处理的最佳时机和剂量还需要多中心)大样

本的前瞻性临床研究加以证实(
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