
analysis． The main pathways are metabolic pathway and complement coagulation cascades，the key proteins are di-
vided into the following three kinds according to their different functions: ① regulating the glaucoma optic ganglion
cells: HGFA; ② oxidative stress related: glutathione peroxidase 3，SOD，Peroxiredoxin-2; ③ immune response re-
lated: C4，C4BP． These differential proteins provide new plasma markers for clinical diagnosis． It helps us to un-
derstand the pathological mechanism of primary angle closure glaucoma and provides a new idea for clinical diagno-
sis．
Key words CPACG ; iTＲAQ ; LC-MS /MS ; proteomics
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血清 25-( OH) D3 水平对卵巢反应性及冻融胚胎

移植临床结局的影响
尹佳倩1，2，3，许孝凤1，2，3，张雅梦1，2，3，邹慧娟1，2，3，曹云霞1，2，3

摘要 探讨血清 25 羟维生素 D［25-( OH) D3］水平对卵巢反

应性及冻融周期胚胎移植 ( FET) 妊娠结局的影响。选取行

FET 共 157 例患者作为研究对象，根据患者行体外受精 － 胚

胎移植治疗前血清 25-( OH) D3 水平，分为 ＜ 20 μg /L 组和

≥20 μg /L 组; 比较 2 组的促排卵过程中卵巢反应性及妊娠

结局。25-( OH) D3≥20 μg /L 组的临床妊娠率显著高于 ＜ 20
μg /L 组( 64. 3% vs 45. 5% ，P ＜ 0. 05) ; 2 组患者获卵数、MⅡ
数、受精率、促性腺激素( Gn) 总量、Gn 总天数、优质胚胎率，

绒毛膜促性腺激素( HCG) 日 E2 值差异均无统计学意义 ( P
＞ 0. 05) 。血清低水平 25-( OH) D3 与卵巢反应性无相关性，

但与妊娠率的下降有一定相关性。
关键词 体外受精 － 胚胎移植技术; 血清 25-( OH) D3
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维生素 D( vitaminD，VitD) 在人体内可促进钙

磷吸收和骨盐代谢，调节细胞增殖分化，改善胰岛素

抵抗，调节细胞免疫，并可通过影响卵巢功能和增强

子宫内膜容受性影响女性的内分泌功能以及生殖过
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程［1］。人体内的 VitD 主要来源于皮肤光照，少部分

来源于胃肠道吸收。VitD 吸收入血后，与 VitD 结合

蛋白结合转运至肝脏，在肝脏内经 25 羟化酶转化成

25 羟维生素 D3［25-( OH) D3 ］，是血液循环中 VitD
的主要存在形式［2］，也是诊断体内 VitD 是否不足的

可靠指标。有研究［3 － 6］显示，由于女性户外活动的

减少，缺少光照，部分女性 VitD 缺乏，并且低水平的

VitD 对卵泡发育、子宫内膜容受性均有负面影响。
但 VitD 水平与体外受精 － 胚胎移植( in vitro fertili-
zation and embryos transfer，IVF) 结局相关性的报道

尚少，该研究旨在探讨血清 25-( OH) D3 水平对不孕

患者卵子质量及冻融胚胎移植 ( frozen-thawed em-
bryo transfer，FET) 临床结局的影响。

1 材料与方法

1． 1 病例资料 回顾性分析 2017 年 6 ～ 12 月在安

徽医科大学第一附属医院生殖中心因单纯输卵管因

素行 IVF 治疗并在复苏周期移植优质囊胚的 157 例

患者临床资料。患者年龄 26 ～ 34( 29. 9 ± 3. 97) 岁，

均签署知情同意书，并于 IVF 治疗前 1 个月经周期

检测 血 清 25-( OH ) D3 水 平，根 据 最 新 WHO 标

准［7］，分为 VitD 不足组 ( ＜ 20 μg /L) ，共 101 例;

VitD 充足组 ( ≥20 μg /L) ，共 56 例。排除标准: ①
男方因素就诊;② 女方多囊卵巢综合征、糖尿病、甲
状腺功能异常等内分泌疾病; ③ 子宫内膜异位症;

④生殖道畸形及宫颈异常。
1． 2 研究方法

1． 2． 1 VitD 测定 IVF 治疗前 1 个月经周期留取

患者静脉血 5 ml，采用化学发光法测定 血 清 25-
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( OH) D3 水平。
1． 2． 2 超促排卵及 IVF 所有患者均于前 1 个月

经周期黄体中期皮下注射长效促性腺激素释放激素

激动剂( 达菲林，法国益普生公司) 1. 33 mg 进行垂

体降调节，2 周后采用卵泡刺激素( 普丽康，美国默

沙东公司) 促排卵，当 3 个卵泡直径达到 18 mm 时

肌肉 注 射 人 绒 毛 膜 促 性 腺 激 素 ( human chorionic
gonadotropin，HCG，丽珠医药集团股份有限公司 )

10 000 U。36 h 后在阴道 B 超引导下穿刺取卵，体

外培养 4 h 左右加精，受精后 14 ～ 20 h 观察到原核

为正常受精，选择 5 d 或 6 d 可冷冻的囊胚行玻璃化

冷冻保存。由于新鲜周期胚胎移植对患者的获卵

数、HCG、注射日孕酮值及内膜厚度等具有一定要

求，同时，随着冷冻技术的发展，复苏周期相比与新

鲜周期移植具有更好的临床结局［8］，因此本研究中

所有患者为复苏周期行冻融囊胚移植。
1． 2． 3 胚胎质量评估 按 Gardner 标准进行囊胚

评分［9］，将 3 期含 A 级不含 B、C 级的囊胚，4、5、6
期不含 C 级的囊胚定义为优质囊胚。
1． 3 统计学处理 采用 SPSS 22. 0 软件进行数据

分析，计量资料用珋x ± s 表示，采用两独立样本 t 检验

进行组间比较; 计数资料以百分率表示，组间比较采

用 χ2 检验，检验水准取 α = 0. 05。P ＜ 0. 05 表示差

异有统计学意义。

2 结果

2． 1 2 组患者一般资料比较 由表 1 可见，2 组间

患者年龄、体质量指数 ( body mass index，BMI) 、不

孕年 限、基 础 促 卵 泡 生 成 激 素 ( follicle-stimulating
hormone，FSH ) 、基 础 促 黄 体 生 成 激 素 ( luteinizing
hormone，LH) 、基础雌二醇 ( estradiol，E2 ) 水平、基
础窦卵数差异均无统计学意义。

表 1 两组患者一般资料比较( 珋x ± s)

项目
VitD 不足组

( n =101)

VitD 充足组

( n =56)
P 值 t /χ2 值

年龄( 岁) 29． 74 ± 4． 113 30． 07 ± 3． 765 0． 621 － 0． 496
BMI( kg /m2) 22． 26 ± 3． 20 22． 05 ± 3． 12 0． 692 0． 397
不孕年限( 年) 3． 40 ± 2． 24 3． 02 ± 1． 67 0． 269 1． 109
LH( IU /L) 5． 28 ± 3． 28 5． 23 ± 3． 00 0． 925 0． 094
E2( IU /L) 163． 22 ± 100． 28 210． 00 ± 247． 96 0． 097 － 1． 669
FSH ( IU /L) 7． 66 ± 2． 05 7． 72 ± 2． 29 0． 867 － 0． 168
基础窦卵数( 个) 6． 84 ± 2． 28 7． 24 ± 2． 73 0． 329 － 0． 980

2． 2 2 组 IVF-ET 临床结局比较 由表 2 可见，2
组间获卵数、MⅡ数、受精率、Gn 总量、促排天数、优

质胚胎数，移植胚胎数、移植日子宫内膜厚度、HCG
日 E2 值均无统计学差异( P ＞ 0. 05) ; VitD 充足组的

临床 妊 娠 率 ( 64. 2% ) 显 著 高 于 VitD 不 足 组
( 45. 5% ) ，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。

表 2 两组患者临床结局比较( 珋x ± s)

项目 VitD 不足组( n = 101) VitD 充足组( n = 56) P 值 t /χ2 值
HCG 日 E2( IU /L ) 14 440． 91 ± 4 687． 89 13 387． 73 ± 4 831． 92 0． 184 1． 334
获卵数( 个) 15． 53 ± 6． 54 14． 63 ± 7． 39 0． 432 0． 788
MⅡ卵数( 个) 13． 38 ± 6． 20 12． 96 ± 6． 81 0． 696 0． 392
优质胚胎数( 个) 4． 49 ± 3． 72 4． 75 ± 3． 76 0． 677 － 0． 418
Gn 天数( d) 11． 62 ± 1． 90 11． 68 ± 2． 79 0． 873 － 0． 160
Gn 总量( U) 2 357． 16 ± 786． 66 2 296． 43 ± 863． 43 0． 655 0． 447
受精率( % ) 0． 88 ± 0． 18 0． 86 ± 0． 17 0． 964 0． 045
移植胚胎数( 个) 1． 46 ± 1． 09 1． 46 ± 0． 50 0． 994 0． 008
移植日子宫内膜厚度( mm) 10． 65 ± 1． 49 10． 63 ± 1． 36 0． 934 0． 083
临床妊娠率［n( %) ］ 46( 45． 5) 36( 64． 2) * 0． 024 5． 071

与 VitD 不足组比较: * P ＜ 0. 05

3 讨论

动物实验表明，缺乏 VitD 会导致小鼠子宫发育

不全以及黄体功能不足，缺乏 VitD 与 IVF 妊娠率下

降有一定相关性［10］。本研究的结果显示，VitD 不足

组的获卵数、MⅡ数、受精率、Gn 总量、促排天数、优
质胚胎率与 Vit D 充足组间均无显著性差异，但

FET 的临床妊娠率显 著 低 于 Vit D 充 足 组，表 明
VitD 不足并不会影响卵巢的反应性及卵子质量，但

对临床妊娠率有负面影响。此外，本研究 157 例不

孕症患者中，VitD 不足患者占 64. 3%，提示 VitD 缺

乏在不孕患者中普遍存在。不孕患者就诊时有必要

将检测血清 VitD 水平作为常规检查，并对 VitD 不

足患者在胚胎移植前给予 VitD 补充以改善其临床

结局。
充足 VitD 水平可改善妊娠率的机制可能与其

能够提高子宫内膜容受性有关。有研究［11］ 显示，

25-( OH) D3 可通过与 VitD 受体结合增加 HOXA10

的 mＲNA 转录和蛋白表达，改善子宫内膜容受性，

并通过刺激卵巢内胰岛素样生长因子结合蛋白-1
的分泌，改善黄体功能［12］。此外，VitD 可抑制 Th1
细胞的增殖，限制其产生杀伤性细胞因子如干扰素、
白细胞介素-2 和肿瘤坏死因子-α 等，并诱导 T 辅助

细胞 2 产生大量维持免疫耐受的细胞因子如 IL-4、
IL-5、IL-6、IL-9、IL-10 和 IL-13，维持 TH1 /TH2 间的

平衡，提高胚胎着床率［13］。
综上所述，不孕患者大部分存在 VitD 不足的问

题，血清低水平 VitD 可能与妊娠率下降有关。
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Effect of serum 25-( OH) D3 levels on ovarian
responsibility and FET outcomes

Yin Jiaqian1，2，3，Xu Xiaofeng1，2，3，Zhang Yameng1，2，3，et al
( 1Ｒeproductive Medicine Center，Dept of Obstetrics and Gynecology，The First Affiliated
Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230022; 2Anhui Province Key Laboratory
of Ｒeproductive Health and Genetics，Hefei 230022; 3Biopreservation and Artificial

Organs，Anhui Provincial Engineering Ｒesearch Center，Anhui Medical University，Hefei 230022)

Abstract To explore the correlation between the serum level of 25 hydroxy vitamin D3［25-( OH) D3］with ovarian
responsibility and the pregnancy outcomes of frozen-thawed embryo transfer( FET) ． 157 patients with tubal infertile
factors who received detection of vitamin D before in vitro fertilization and embryos transfer ( IVF) were enrolled
this study，and assigned into two groups according to the serum level of 25-( OH) D3 : 25-( OH) VD3 ＜ 20 μg /L
group and 25-( OH) D3≥20 μg /L group． The outcomes of ovarian stimulation and FET were compared between two
groups． No statistically significant difference was found in patients’retrieved oocytes，MⅡ，fertilization rate，total
dosage duration of gonadotropin( Gn) ，the total day of Gn injection，high-quality embryonic rate and E2 in HCG
day( P ＞ 0. 05) ． Whereas，clinical pregnancy rate in the 25-( OH) D3 sufficiency group( 64. 3% ) was significantly
higher than that in 25-( OH) D3 deficiency group( 45. 5% ) ． Although serum 25-( OH) D3 has less effect on ovarian
responsibility，serum 25-( OH) D3 deficiency may have adverse effect on the pregnancy rate of FET．
Key words in vitro fertilization embryo transfer; serum 25 hydroxyl vitamin D3
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