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  在妇科不孕不育治疗中，促排卵被广泛应用，而且随着促性

腺激素药物的快速发展，促排卵的方法越来越多，应用也越来越

广泛，甚至有滥用的趋向。随着促排卵的广泛应用，有关促排卵

副作用的研究也不断深入。本文从促排卵对黄体功能、子宫内膜

容受性及胚胎质量的影响三个方面简要综述如下。 

  1  促排卵对黄体功能的影响 

    促排卵即使用促性腺激素等药物促进卵泡的发育及排放，排卵后由颗粒细胞和内膜细胞形成黄体，黄体的功能主要是分泌雌激

素和孕激素。黄体功能受到影响，必然影响雌激素和孕激素的分泌，进而影响子宫内膜的发育及胚胎的着床。促排卵会影响正常

的卵泡期及黄体期，从而影响黄体功能。在黄体早期，超生理量的血清孕酮及E2浓度可能比在自然周期中对垂体LH和FSH分泌

的抑制作用更大。促排卵对黄体功能的影响主要表现在黄体期严重缩短，黄体早期孕酮水平显著升高[1]。 

    

  在IVF促排卵时，通常联合采用GnRH激动剂抑制过早LH峰的出现。但人们发现在黄体期垂体的功能很难从降调节中较快恢

复过来，从而缺少了内源性LH对黄体功能的支持，即使在早期卵泡阶段停止使用GnRH激动剂，也无助于黄体期垂体分泌功能的

恢复[2]。不久，人们发现给予hCG有助于维持黄体功能，并且IVF的妊娠率增加，这样的用药程序也就成为20世纪80年代后期以

来维持黄体功能的常规手段。然而，大约5%的应用hCG治疗的病人会发生卵巢过度刺激综合征（OHSS），因此，十几年来，黄

体期补给hCG在很大程度上已被补给孕酮所取代。  

    

  近年来，在IVF促排卵时，GnRH拮抗剂被越来越多地用来抑制过早LH峰的出现。在停止使用GnRH拮抗剂后，垂体的促性

腺激素分泌功能即很快恢复，因此在卵泡后期给予GnRH拮抗剂，可能就不需要黄体期补充孕酮了。然而，在卵泡期给予GnRH

拮抗剂之后，不论卵母细胞的最终成熟是由重组LH、重组hCG或LHRH激动剂促发，黄体早、中期LH水平仍会受到抑制，黄体

都提前发生了溶解，导致黄体期显著缩短，从而显著降低妊娠率[3]。 

  2  促排卵对子宫内膜容受性的影响 

    促排卵尤其IVF促排卵时，往往产生多个卵泡同时发育，从而出现非生理性高浓度的E2水平，由促排卵产生的非生理性内分泌

环境直接影响着子宫内膜的容受性。研究显示，促排卵会降低子宫内膜的容受性，主要与子宫内膜暴露在非生理性高浓度的E2

环境中有关。血清雌激素水平过高，使参与调节子宫内膜容受性、与胚胎着床有关的内分泌和旁分泌因子的表达失衡。一项研究

显示，在卵泡早期，如果E2水平已升高，且提前到达阈值，则将在hCG注射前即提前出现孕激素作用，而且卵泡早期子宫内膜长

时间处于高浓度的E2中，其妊娠率明显下降[4]。如果E2已经超过了正常生理阈值，并且子宫内膜中已产生出孕激素受体，这时



1254635326

545493140(重要)

400-6089-123 85277678

85277278 85277578

对子宫内膜容受性重要的是孕激素持续时间，而不是E2和孕激素的实际浓度[5]。有研究显示，在卵泡后期和黄体早期，过高的

E2浓度将改变子宫内膜的容受期，使着床期提前结束[6]。当卵泡达到标准大小或推迟2 d注射hCG，在取卵当天，子宫内膜发育

超前的发生率将明显升高[7]。克罗米芬在PCOS病人的促排卵治疗中具有良好的效果[8]，但在一项研究中显示，对正常排卵妇女

给予克罗米芬，其妊娠率明显降低，为了中和克罗米芬的抗雌激素作用，在随机对照实验中使用乙炔雌二醇，发现其妊娠率明显

升高[9]。 

    

  促排卵会降低子宫内膜的容受性，主要表现为排卵后子宫内膜发育延迟。研究发现，排卵后子宫内膜发育延迟与孕激素受体

合成缺陷有关，与对照组相比，虽然E2受体表达无明显变化，但克罗米芬和hMG的使用却使细胞质中孕激素受体的数目显著降

低[10]。而且促排卵后，在黄体早期孕激素受体的表达即过早下降[11]。子宫内膜活检显示，腺细胞的孕激素核受体水平在接近

着床期显著下降[12]。 

药物促排卵不但影响排卵后子宫内膜的发育，而且出现排卵前子宫内膜发育超前的情况。对子宫内膜进行活检发现，药物诱发排

卵会影响卵泡后期子宫内膜的组织结构。在IVF周期的取卵日进行子宫内膜活检发现，超过90%的病人都出现了子宫内膜发育超

前的情况[13]。如果子宫内膜发育超前了3 d，则无妊娠发生[12]。可见，药物促排卵将引发卵泡后期子宫内膜发育超前以及随后

黄体期子宫内膜发育延迟。 

  目前，人们对胚胎着床机制还了解甚少。如果想设计有效的方法帮助胚胎着床，则需要对促排卵周期中参与着床的各种因子

做进一步研究。目前，对基因表达的研究将为分析促排卵对子宫内膜的影响提供一个有效的新方法。 

  3  促排卵对胚胎质量的影响 

    研究证实，使用外源性促性腺激素促排卵能影响不同时期胚胎的发育，其作用可能由细胞因子所介导，该方面资料多来源于对

小鼠胚胎的研究。在对小鼠进行促排卵处理后，发现其单细胞或两细胞胚胎体外发育至囊胚的数目减少，并且发育迟缓，引发胚

胎着床延迟，降低着床点VEGF的表达，且与着床后胚胎死亡率的上升有关[14]。促排卵同样也延迟胚胎在体内的发育，减少小

鼠囊胚的细胞数目[15]。大量的研究显示，外源性促性腺激素治疗可导致胚胎染色体畸形率增加[16]，这也可能是促排卵后胚胎

体外发育受损的根本原因。 

    目前，有关促排卵直接影响人类胚胎的报道极少。促排卵时，高浓度的FSH可能对胚胎发育无益，而高浓度E2对胚胎质量可能

并没有不良影响。若将胚胎置于高浓度的FSH环境下，可能会直接影响胚胎的发育。在体外培养研究中，将腔前卵泡的卵母细胞

放入加有FSH的培养液中培养，发现FSH对其发育无益[17]。在该培养液中联合使用胰岛素和FSH后，发现FSH对卵母细胞的发育

有害，并且使颗粒细胞分化异常[18]。然而，对促排卵反应过激妇女的卵母细胞和胚胎质量所进行的研究发现，胚胎质量并没受

到不良影响[19]。在一项回顾性的调查中，研究人员比较了自然周期和IVF周期中胚胎的质量，结果表明，其胚胎质量及卵裂能

力没有差别[17]。以上研究结果可能会为目前最大限度促排卵以获得大量卵母细胞进行IVF模式提供一些启示。有关促排卵对胚

胎质量影响更深入的研究，如多种不同的促排卵方法对IVF胚胎非整倍体发生率的影响等，有待进一步阐明。 

    综上所述，在促排卵尤其IVF治疗前的超促排卵时，超生理量的血清孕酮及E2浓度以及GnRH激动剂和GnRH拮抗剂的使用，使

黄体期严重缩短，黄体早期孕酮水平显著升高；非生理性高浓度的E2水平不但影响排卵后子宫内膜的发育，而且出现排卵前子

宫内膜发育超前的情况；而高浓度E2水平对胚胎质量可能并没有不良影响，高浓度的FSH可能对胚胎发育无益。可见促排卵对排

卵后黄体的功能、子宫内膜的容受性及胚胎质量均具有不良影响，从而影响胚胎着床率及妊娠率。由此可见，促排卵是一把双刃

剑，需要掌握好促排卵时机及用药量，从而最大限度地发挥促排卵的优点，减少其可能产生的不良影响。 
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