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抗苗勒管激素和甲状腺自身免疫抗体水平对体外受精
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胚胎移植临床结局影响的研究"
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摘
!

要"目的
!

探究抗苗勒管激素"

/GA

%和甲状腺
-

抗体水平对体外受精
-

胚胎移植临床结局的影响&方

法
!

选取大理大学第一附属医院生殖医学科行体外受精
-

胚胎移植的患者
&0(

例!对其促排卵前的
/GA

水平

和甲状腺抗体情况进行分析&结果
!

/GA

%

()&0E

F

#

7H

的患者比
/GA

&

()&0E

F

#

7H

的两组患者有更高的

获卵数!差异均有统计学意义"

!

$

%)%.

%&甲状腺自身免疫抗体阳性患者的流产率"

&*)(T

%明显高于甲状腺自

身免疫抗体阴性的患者"

*)1T

%!差异有统计学意义"

!

$

%)%.

%&结论
!

/GA

水平与患者的促排卵结局关系

密切!可作为制订治疗方案的重要参考&应提高对甲状腺自身免疫抗体阳性不孕症患者的重视!在其妊娠过程

中注意防止流产&

关键词"抗苗勒管激素$

!

甲状腺自身免疫抗体$

!

体外受精胚胎移植
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随着二胎政策的开放"越来越多的不孕症患者走

进了大家的视野#目前体外受精
-

胚胎移植)

#2U-P?

*

技术仍是解决不孕问题的主要方法"故探究各种临床

指标与
#2U-P?

临床结局的关系显得尤为重要#抗

苗勒管激素)

/GA

*是近年来已证实的评价卵巢储备

功能的良好指标"并有文献报道其对
#2U-P?

临床结

局有一定的预测作用'

&-'

(

#同时随着对甲状腺功能的

进一步了解"发现如孕妇的甲状腺自身免疫抗体'包

括甲状腺球蛋白抗体)

?M-/L

*和甲状腺过氧化物酶

抗体)

?K\-/L

*(水平升高"则其自身发生产后甲状腺

炎的风险和胎儿产后发生婴幼儿甲状腺功能减退症的

风险会大大增高#故本文对
/GA

和甲状腺自身免疫

抗体水平对
#2U-P?

临床结局的影响进行了研究#

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

以
$%&.

年
0

月至
$%&*

年
&$

月于大

理大学第一附属医院生殖医学科行
#2U-P?

的
&0(

&

$'''

&

检验医学与临床
$%&+

年
&&

月第
&.

卷第
$$

期
!
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*+大理大学第八批中青年学术带头人培

养对象项目)理大研发'

$%&0

(

$

号*+大理大学第一附属医院第二批院级重点学)专*科建设项目)大附院'
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例不孕症患者为研究对象#本研究内容经大理大学

医学伦理委员会批准"所有入选患者和家属均签署知

情同意书#纳入标准!)

&

*患者采用标准长方案进行

超促排卵"年龄
$%

#

'0

岁+)

$

*患者为输卵管因素导

致的不孕)剔除输卵管积液的患者*+)

'

*所有患者无

内分泌性疾病$代谢性疾病$甲状腺外免疫性疾病+

)

(

*所有入选周期"最终获卵数目
'

'

个"受精率
'

.%T

#排除标准!)

&

*患者存在子宫肌瘤$子宫腺肌

症$子宫内膜异位症等疾病+)

$

*患者存在甲状腺功能

亢进症$甲状腺功能减退症或其他甲状腺功能异常的

情况#

$)/

!

方法

$)/)$

!

控制性超促排卵)

"\A

*

!

采用标准长方案"

于前
&

个月经周期的黄体期开始促性腺激素释放激

素激动剂)

ME,A-=

*%促性腺激素)

ME

*%人绒毛膜促

性腺激素)

A"M

*序贯治疗#首先采用
ME,A-=

进行

垂体降调"当到卵泡生成激素)

U!A

*

$

.W

%

H

"黄体生

成激素)

HA

*

$

.W

%

H

"雌二醇)

P$

*

&

&+%

C

745

%

H

时"

根据患者年龄$基础激素水平及基础窦卵泡数给予

&%%

#

'.%W

%

B

的
ME

进行促排卵"同时采取经阴道超

声监测卵泡的生长发育情况#当两侧卵巢均有
&

个

以上直径大于
&+77

的卵泡或
'

个直径大于
&*77

的卵泡时"给予
A"M

诱导卵泡成熟"

'*D

后行经超声

引导的卵母细胞穿刺回收#

$)/)/

!

#2U-P?

!

卵母细胞于体外培养
(

#

*D

后行

体外受精"

($

#

(.D

后按
K8;8>

卵裂期胚胎评分系统

选择
&

#

'

枚优质胚胎进行新鲜周期移植或对胚胎进

行冷冻待患者各方面情况合适后再行解冻移植#移

植
&(B

后检测血
$

-A"M

"如结果提示生化妊娠"再于

移植
.

周后行经阴道超声确定是否妊娠#

$)/)'

!

血清和卵泡液的收集检测
!

)

&

*于降调开始

前"月经周期的第
$

#

'

天抽取患者血标本进行
U!A

$

HA

$

P$

$黄体酮)

K,M

*$睾酮)

?

*$催乳激素)

K,H

*$

/GA

$促甲状腺激素)

?!A

*$甲状腺素)

?(

*$三碘甲

状原氨酸)

?'

*$游离
?'

$游离
?(

$

?M-/L

和
?K\-/L

水平的测定#)

$

*检测方法!性激素
*

项采用化学发

光法 进 行 检 测+

/GA

采 用 酶 联 免 疫 吸 附 测 定

)

PH#!/

*进行检测+甲状腺功能采用化学发光法进行

检测+甲状腺自身免疫抗体采用放射免疫法进行检

测"

?M-/L

%

'%T

为阳性"

?K\-/L

%

$%T

为阳性#

$)/)1

!

临床资料收集
!

收集患者年龄$不育年限$体

质量指数)

@G#

*$

"\A

天数$总
ME

量$获卵数$受精

率$优胚率$新鲜胚胎移植数$种植率$妊娠率及流

产率#

$)/)2

!

分组方法
!

)

&

*

$%&.

年中华医学会生殖学分

会,卵巢低反应专家共识-推荐'

(

(

/GA

低于
%).

#

&)&E

F

%

7H

的为预测卵巢低反应性人群"相关文献报

道
/GA

高于
()&0E

F

%

7H

为预测卵巢高反应性人

群'

.

(

"故笔者按
/GA

水平将患者分为
/

组)

/GA

$

&)&%E

F

%

7H

*$

@

组)

/GA

!

&)&%

#

()&0E

F

%

7H

*$

"

组)

/GA

%

()&0E

F

%

7H

*#)

$

*按
?M-/L

和
?K\-/L

的阳性情况将患者分为甲状腺自身免疫抗体阳性组

)

P

组*和甲状腺自身免疫抗体阴性组)

U

组*#并分别

对各组患者的一般资料$超促排卵参数和妊娠结局进

行比较#

$)'

!

统计学处理
!

采用
!K!!&1)%

软件进行数据分

析"计量资料以
Db=

表示"两组间的比较采用
6

检验"

'

组间比较采用方差分析+计数资料以率表示"采用

!

$ 检验+以
!

$

%)%.

为差异有统计学意义#

/

!

结
!!

果

/)$

!

一般资料
!

开始降调前"

/

组$

@

组$

"

组患者的

年龄$不育年限$体质量指数)

@G#

*$基础性激素水

平"差异无统计学意义)均
!

%

%)%.

*+

P

组和
U

组患

者的年龄$不育年限$

@G#

$基础性激素水平"差异无

统计学意义)均
!

%

%)%.

*"见表
&

#

/)/

!

按
/GA

水平分组的超促排卵情况和临床结局

比较
!

比较
/

组$

@

组$

"

组的
ME

用量$

"\A

天数$

受精率$优胚率$移植胚胎数$种植率$妊娠率$流产

率"差异无统计学意义)均
!

%

%)%.

*#

'

组患者的获

卵数比较"

"

组的获卵数高于
/

组)

!

$

%)%.

*和
@

组

)

!

$

%)%.

*"但
/

组和
@

组间获卵数差异无统计学意

义)

!e%)&%'

*"见表
$

#

/)'

!

按甲状腺自身免疫抗体情况分组的超促排卵情

况和临床结局比较
!

P

组和
U

组的
ME

用量$

"\A

天

数$获卵数$受精率$优胚率$移植胚胎数$种植率$妊

娠率"差异无统计学意义)均
!

%

%)%.

*#但
P

组患者

的流产率)

&*)(T

*高于
U

组患者的流产率)

*)1T

*"

差异有统计学意义)

!

$

%)%.

*"见表
'

#

表
&

!!

各组患者一般资料比较#

Db=

$

组别
*

年龄)岁* 不孕年限)年*

@G#

)

R

F

%

7

$

*

U!A

)

W

%

H

*

HA

)

W

%

H

*

P$

)

C

745

%

H

*

/

组
(+ '%)(b()& *)(b.)& $$)$b$)+ 0)'b$)1 ')1b$)0 '$+)'b$*')0

@

组
0' '$)$b')1 .)+b()0 $&)+b$)$ *)+b$). ')*b$)( '%1)0b$&')$

"

组
.' '&)*b()% *)0b.)' $$)0b$)* 0)&b$)0 ')1b$). ''*)(b$..)(

P

组
0& '&)'b')1 *)'b()' $$)'b$)' 0)$b$)+ ')0b$)+ '$0)'b$.+)$

U

组
&%' '')&b')* .)1b(). $&)1b$). *)1b$)0 ')+b$)( ''$)&b$(0)1

&

''''

&

检验医学与临床
$%&+

年
&&

月第
&.

卷第
$$

期
!

H=LG8B"5:E

!

J4387L8>$%&+

!

245)&.

!

J4)$$



表
$

!!

按
/GA

水平分组的超促排卵情况及妊娠结局比较

项目
/

组)

*e(+

*

@

组)

*e0'

*

"

组)

*e.'

*

L

%

!

$

!

ME

用量)

Db=

"

W

*

$(.1)*b&&'.)' $'*')(b&%1')* $(&*)0b&&$1)( %).+& %).*(

"\A

天数)

Db=

"

B

*

&%)0b&)&

!

&%)'b&)%

!

&%)'b%)1 %)+(+ %)('.

获卵数)

Db=

"

*

*

.)+b$)'

"

0)&b$)$

"

1)&b$)% 0)'.% %)%%$

受精率)

T

*

0.)% 0$)* 0')* O %)1.+

优胚率)

T

*

(')+ (.)$ (0)& O %)1(&

移植胚胎数)

Db=

"

*

*

&)+b%)( &)1b%). &)0b%). %)%*( %)1'+

种植率)

T

*

$%)* $&). &1)( O %)1&0

妊娠率)

T

*

'')' '.)* '0)0 O %)+11

流产率)

T

*

&%)% &%)& &')' O %)+''

!!

注!

"

!

$

%)%.

"与
"

组比较

表
'

!!

按甲状腺自身免疫抗体情况分组的超促排卵

!!!

情况和临床结局比较

项目
P

组)

*e0'

*

U

组)

*e&%&

*

!

ME

用量)

Db=

"

W

*

$(**)&b&%1.)+ $'0+)'b&&%')* %).(1

"\A

天数)

Db=

"

B

*

&%)0b&)( &%)'b&)$ %)'*+

获卵数)

Db=

"

*

*

0)'b$)( 0)1b$)$ %).%'

受精率)

T

*

0$)* 0()' %)+%0

优胚率)

T

*

(()0 (.)0 %)+.(

移植胚胎数)

Db=

"

*

*

&)+b%). &)1b%)* %)0*(

种植率)

T

*

$%)( $&)% %)+10

妊娠率)

T

*

'()$ '*)* %)0(*

流产率)
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/GA

与
#2U-P?

临床结局
!

目前"在
/GA

水

平对
#2U-P?

结局的影响方面研究结果较一致#

K#-

P,,P

等'

*

(研究表明"

/GA

是
#2U-P?

妊娠结局的

可靠预测指标"高
/GA

者有更高的获卵数$更好的

卵子质量和胚胎#

H#J

等'

0

(发现"血清
/GA

高者"

有更高的受精率$卵裂率$可移植胚胎数"但相较于血

清
/GA

水平"卵泡液
/GA

水平对于预测临床妊娠

有更高的价值"当选择卵泡液
/GA

%

&)000E745

%

H

为参考范围时"判断妊娠的灵敏度高达
1&)$T

"准确

度高达
+*).T

#

UH/2#/

等'

+

(对
/GA

水平分梯度

的研究表明"

/GA

水平较高的组有更高的获卵数和

P$

%

U!A

的比值"这与本次研究的结果相似#

')/

!

甲状腺自身免疫与
#2U-P?

临床结局
!

众多国

内外研究均表明"甲状腺自身免疫抗体阳性者胚胎质

量差"种植率低"妊娠率低"流产率高'

1-&$

(

#且甲状腺

自身免疫抗体还可能和胚胎反复种植失败有关"并可

从多个方面对
#2U-P?

临床结局产生负面影响'

&'

(

#

目前对其作用机制的研究主要有卵泡液学说$胎盘功

能学说和亚临床状态学说#)

&

*卵泡液学说!

G\J-

?PHP\JP

等'

&(

(认为甲状腺自身免疫抗体可以穿过

成熟卵母细胞的卵泡液
-

血屏障"引起抗体依赖的细胞

介导的细胞毒作用"从而损伤卵母细胞#

/[P!A/

等'

&.

(的研究表明"甲状腺自身免疫抗体同卵巢早衰密

切相关"并会影响卵巢储备情况$卵泡功能和卵泡液

成分#)

$

*胎盘功能学说!

MHP#"AP,

等'

&*

(推测妊娠

时胎儿的细胞可以通过胎盘转移到母体内"当存在甲

状腺自身免疫抗体时胎儿和母体的细胞在甲状腺形

成微嵌合状态"导致胎盘反应增高产生免疫不耐受"

影响胎盘的分泌功能导致
$

-A"M

$雌激素$孕激素$细

胞因子等异常分泌"从而导致流产$早产及死胎等不

良妊娠结局#)

'

*亚临床状态学说!妊娠期母体甲状

腺功能对胎儿生长发育和母体激素分泌起着至关重

要的作用"但当母体存在甲状腺自身免疫抗体时"

?M-

/L

可以与
?M

结合破坏甲状腺细胞"

?K\-/L

可以

与
?!A

结合破坏甲状腺细胞"出现虽然甲状腺素水

平正常但甲状腺实际已经受损的亚临床状态"导致流

产和早产的风险增加'

&0

(

#

综上所述"

/GA

和甲状腺自身免疫抗体在获卵

数$流产率方面对
#2U-P?

临床结局存在一定影响#

在临床工作中"应该提高对甲状腺自身免疫抗体阳性

患者的重视"在其妊娠过程中注意防止流产#同时"

结合相关文献中卵泡液
/GA

水平的结果"如能对卵

泡液中甲状腺自身免疫抗体和其他激素类指标进行

更多样化的分析"有助于探究影响体外
#2U-P?

临床

结局的生物学机制"从而为提高体外
#2U-P?

成功率

提供新的科研思路和治疗方案#
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